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3. Rindenerregbarkeit bei thermischer Reizung nach allgemeiner Säuerung. 

Versuche. Resultate. S. 78. 

V. Besprechung der Ergebnisse. S. 81. 

VI. Zusammenfassung. S. 91. 

1. Einleitung. Fragestellung 1 ). 

Bei einer ganzen Reihe von physiologischen, experimentell erzeugten 
und klinisch beobachteten Zuständen begegnen wir einem Symptomen - 
komplexe, aus dem vor allem Herabsetzung der Alkalinität des Blutes, 
Veränderungen des Ga-Stoffwechsels und erhöhte Nervenerregbarkeit 
besonders ins Auge fallen. Bald steht das eine, bald das andere Symptom 
im Vordergrund der Erscheinungen, bald kann eines der Symptome als 
sicher bewiesene Tatsache in den allgemeinen Wissensschatz übergehen, 
bald ist es nur indirekt erschlossen und wird noch tiegenstand weiterer 
Untersuchungen sein müssen. Viele Nebenphänomene scheinen mit 
diesen Kardinalsymptomen verknüpft zu sein, denn viel wurde über 
diese Zusammenhänge mitgeteilt, zahlreiche Einzeltutsachen wurden 
publiziert und sogar gelegentlich die Acidose zur Erklärung heran - 
gezogen. Doch ist nirgends, von einem kurzen Vortrag von O. Porges 
abgesehen, eine richtige Übersicht über das Bekannte aus diesem Ge¬ 
biet zu finden. 

Diesem Mangel sollen die folgenden Tabellen abhelfen. Sie enthalten 
nach den genannten Gesichtspunkten einheitlich zusamraengefaßt die 
wichtigsten Daten über einige hierher gehörige Zustandsbilder. Sie 
ermöglichen eine bequeme und rasche Orientierung über diesen Gegen¬ 
stand und werden um so besser als Einführung in dieses Thema dienen, 
als diese vergleichenden Betrachtungen eben auch den Anstoß zu den 
vorliegenden Versuchen gegeben haben. Viel wird in diesen Tabellen offen 
gelassen werden müssen, Widersprüche werden sich ergeben, doch dafür 
Werden sich auch zwanglos übersehene Ähnlichkeiten und Berührungs¬ 
punkte finden, die Dunkles auf klären und neue Perspektiven eröffnen. 

l ) Vorliegende Versuchsreihen wurden bereits im Frühjahr 1913 begonnen. 
Vgl. Elias, Diskussionsbemerkung zu dem Vortrag „Über die Acidose des Blutes, 
bei üsteomalacic“ von I. Nowak und O. Porges. Ferner Elias, „iSäure und 
Nervenerregbarkeit“. (Wiener klin. Wochenschr. 1914, Nr. 2.) Vor Kriegsbeginn 
lag diese Arbeit bereits in der heutigen Form fast vollendet vor, doch ließen die 
veränderten äußeren Verhältnisse nicht mehr so viel Zeit, um sie dem Druck zu 
übergeben. Ebenso mußten Versuche, die zur Lösung der gleichen Fragen am 
Kaltblüter im Gange waren, unterbrochen werden. Sie lassen sich, ebenso wie 
einige andere, noch zur Ergänzung geplante Versuche unter den geänderten 
Verhältnissen auch heute noch nicht durchführen. Trotzdem sind die ange¬ 
schnittenen Fragen auch in dem vorliegenden Material vollständig beantworte t 
und lassen sich schon jetzt als Ganzes abgerundet darstellen. Vielleicht wird es 
in einer späteren Zeit möglich sein, die hier niedergelegten Resultate einer 
experimentellen Arbeit, die sich aus klinischen Fragestellungen ergeben hatte, 
wieder der Klinik, vor allem der Klinik der Epilepsie dienstbar zu machen. 
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J ) Mit dem Wort Acidosis sei hier und in dem Folger den nichts über dio 
wahre H-Ionenkonzentration gesagt. Die kleinem Säuredosen, die bereits 
imstande sind, die C0 2 -Spannung in der Alveolarluft und, wie sich im weiteren er¬ 
geben wird, die ancdische Nervenerregbarkeit zu verändern, dürften kaum aus¬ 
reichen, um eine gesteigerte H-Ionenkonzentration im Blut zu erzielen. Und doch 
beeinflussen sie wesentlich das physiologische Geschehen. Dieser Zustand, der durch 
saure Substanzen irgendwelcher Art herbeigeführt, ganz bestimmte Veränderungen 
des Physiologischen darstellt und durch Alkalien wieder zur Norm ziiriickgebracht 
werden kann, sei im folgenden in diesem Sinne „Acidose“, „Säuerung“ genannt, 
ohne daß damit etwas über das tatsächliche Ionenverhältnis vorweggenommen 
oder etwas über die Genese dieses Zustandes durch Verarmung an Basen oder 
Vermehrung der Säuren gesagt sein soll (vgl. HasseIbaleh). 
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3. Säurevergiftung. 



*) Siehe Ergebnisse dieser Arbeit. 
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6. Menschliche Tetanie. 
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Herabsetzung der Alkalescenz im Blut vor dem Anfall. Ein zweites Absinken der Alkalescenz 3—10 Mi- stimmungd. 

nuten nach dem Anfall, abhängig von der Dauer und Schwere des Anfalles (Pugh, Tolone). j Alkalescenz 

I des Blutes 


ein Beitrag zur Lehre von der Acidose 


9 



Difitized by Google 


Original from 

UNIVERSITY OF MINNESOTA 





10 


II. Elias: Säure als Ursache für Xerveniilu*rerrei»harkeit 


8. Comfi diaboticum. 



Difitized by Google 


Original from 

UNIVERSITY OF MINNESOTA 


irnÜe Atnuinj; und jdykotfenarmo Leber (Kuß maul). 



ein Beitray zur Lehre von der AckIo.se. 


11 


Vorstehende Tabellen, deren Zahl noch leicht hatte erweitert werden 
können (z. B. Coma uraemicum, Phosphorvergiftung) sollen, wie gesagt, 
keine erschöpfende Literaturangabe für den Gegenstand ..Säure. Ca-Stoff¬ 
wechsel und Nervenerregbarkeit in physiologischen und pathologischen 
Zuständen“ sein. Das würde weit über den Rahmen dieser Arbeit 
hinausgehen. So fehlt z. B. der größte Teil der klinischen Literatur. 
Sie sollen nur den Gedanken nahebringen, daß da mehr vorliegt, als nur 
zufälliges Zusammentreffen, wenn sieh die gleichen Symptome regel¬ 
mäßig wiederholen und daß die Frage nach ursächlichem Zusammenhang 
hier wirklich berechtigt ist. Schließlich sollen sie zeigen, daß auch ein 
kleiner Fortschritt auf diesem Gebiet eine vielseitige praktische An¬ 
wendung finden könnte. 

Jedenfalls ist füc viele dieser Zustände eine Acidose 
auf dem einen oder anderen, meist indirekten Weg festgestellt, 
freilich zum Teil auf Grund anderer Beobachtungen auch wieder ge¬ 
leugnet worden. Doch ist nur für wenige auch ein ursächlicher 
Zusam inenhang zwischen Acidose und erhöhter Nervenerregbarkeit 
angenommen worden. Nur Novak und Porges gingen über den 
Nachweis der zeitlichen Koinzidenz beider Symptome hinaus und haben 
nach Feststellung einer bestehenden Acidose durch Verabreichung von 
Alkalien Acidose und tetanische Erscheinungen eines Falles von Osteo- 
malacie gemildert . 

Unter diesen Umständen scheint es verlockend, den als ursächliches 
Symptom in Betracht kommenden Zustand, die Säuerung, herauszu- 
heben und im pharmakologischen Experiment am Tier hervorzurufen, 
um nach den anderen mit ihm in der menschlichen Pathologie häufig 
verknüpften Symptomen zu suchen. Besteht ein tatsächlicher Zusam¬ 
menhang, so muß er auf diesem Wege mit größter Wahrscheinlichkeit 
nachzuweisen sein. Damit wäre nicht allein eire pharmakologische, 
sondern gleichzeitig auch eine allgemein pathologische Erkenntnis ge¬ 
wonnen. Die Wirkung der Säuerung auf das Nervensystem war ja 
seit Eckhard, Kühne und Gruetzner Gegenstand physiologischer 
Untersuchungen. Man hat die Säurelösungen (auch KH 2 P0 4 ) direkt 
auf die Gehirnrinde appliziert (Landois, Maxwell, Löw und 
andere, siehe Literatur in Nagel, Handbuch der Physiologie, 4. Bd. 
Tschermak, Physiologie des Gehirns, S. 17 u. ff.) lind Nerven in 
Säurelösungen eingelegt. Um nur einen der letzten Airtoren zu zitieren, 
sei Hacker genannt, der den Frosch-Ischiadicus in 1 / 61 n-Salzsäure 
legte und nach 3 / 4 Stunden die Erregbarkeit von 0,55 auf 75 Ficksehe 
Einheiten gesunken fand. Nach Erholung in Ringerlösung stieg die 
Erregbarkeit der Nerven wieder auf 18. Diese Resultate, die freilich 
auf Grund ganz anderer Voraussetzungen und anderer doch nicht 
ganz physiologischer Versuchsbedingungen am Kaltblüter gewonnen 
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waren, konnten die Berechtigung unserer Fragestellung nicht ,er- 
Ärhüttem, um so weniger, als bereite J. Loeb an Polyarchis und 
A. Bethe an Rhizostoma eine Steigerung der Erregbarkeit nach sehr 
geringen Salzsäurezusätzen zu einem carbonatfreien künstlichen See¬ 
wasser beobachten konnten. 

Drei Fragen waren es so vor allem, die sich aus diesen Überlegungen 
ergeben mußten: 

1. Ist die künstlich gesetzte Säuerung imstande, den Nervenapparat 
erregbarer zu machen ? Wenn ja, 

2. Wo liegt der Angriffspunkt der Säurewirkung auf das Nerven¬ 
system ? 

3. Lassen sich in der Wirkung sowohl w'ie in der Lage ihres Angriffs¬ 
punktes Ähnlichkeiten mit Zuständen aus der menschlichen Pathologie 
finden ? 

Den Beziehungen dieser Fragen zum Calciumstoffwechsel wurde in 
diesen Untersuchungen nicht nachgegangen. . 

II. Methodik. 

Um die Säuerung zu bewerkstelligen, wurde die Säure entweder 
p er os nach dem altbewährten Verfahren von Walter oder auch intra¬ 
venös eingeführt, wobei besonders die von Spiro empfohlene Methode 
der saueren Phosphatlösung Anwendung fand. Die zur Kontrolle ein¬ 
geführten neutralen und alkalischen Lösungen wrnrden dann in analoger 
Weise in den Körper eingebracht. 

Eine lokale Säuerung, die im Laufe der Versuche wünschenswert 
erschien, wurde so erzielt, daß intraarteriell unter einem Druck, der durch 
ein Manometer zu kontrollieren war, die Säure mit Zwischenschaltung 
eines Rückschlagventiles und einer St rau bschen Kanüle in einen Ast 
der betreffenden Arterie, goren diese Arterie hin, also gegen die Strom¬ 
richtung eingespritzt wurde 1 ). Auf diese Weise floß die Säure Tropfen 
auf Tropfen in das Hauptgefäß und vermengte sich hier mit der vorbei¬ 
getragenen Blutmasse. Mit dem nun so gesäuerten Blut wurde das von 
diesem Gefäß versorgte und zum Versuch gewählte Gebiet gespeist. 
Bei kontinuierlichem Zufluß ließen sich Thrombosen vermeiden. 

Die intravenös aus einer Bürette eingelassene Flüssigkeit war in 
Versuch,und Kontrollversuch gleich temperiert. Entweder wurde sie 
bei Zimmertemperatur infundiert oder war vorher auf Körpertemperatur 
gew T ärmt worden. Eine ganz gleichmäßige Temperatur war damit nicht 
garantiert. Diese letzteren Versuche werden als Warm- (Büretten-) Ver- 

*) Auf ähnliche Art hatten Blum reich und Zuntz intraarteriell mit 
der Pravatzspritze Kreatinininjektionen gemacht. 
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suche bezeichnet. Um Flüssigkeit von sicher konstanter Temperatur intra¬ 
venös zu infundieren, wurde sie aus einem hohen, graduierten, in einem 
entsprechend erwärmten Wasserbad stehenden Zylinder wie aus einer 
Spritzflasche durch ein Gebläse mit Druckflasche und Manometer heraus - 



Abb. 1. Allgemeine Versuchsanordnung zur Infusion. 

DF Druckflasohe mit Gebläse und Manometer; WB Wasserbad; VF Versuchsflüssigkeit: 
AT Kontrollflüssigkeit; R Rückschlagventil; S Straubsche Kanüle (R n.£ bei intravenöser 
Infusion für gewöhnlich nicht in Anwendung). 



WS Wärmeschlange; Th Thermometer zur Kontrolle der Einlauftemperatur. Übrige Zeichen¬ 
erklärung s. Abb. 1. • Dieser Teil des Instruments wurde ein wenig nach rechts verschoben, 
um die im Innern des Gefäßes befindliche Spirale ersichtlich zu machen. 

gedrückt. (Abb. 1.) In ähnlicher Weise wurde auch zur intraarteriellen 
Infusion die Flüssigkeit aus dem Zylinder entnommen, nur erwies sich 
bei dieser die Leitung vom Zylinder zur Arterie durch das eingeschaltete 
Rückschlagventil, sowie durch die Straubsche Kanüle zu lang, um mit 
Sicherheit die Temperatur der einlaufenden Flüssigkeit knapp vor dem 
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Eintritt in den Körper zu kennen. Parum wurde dazwischen noch eine 
Wännschlange eingeschaltet, wie wir sie an der Klinik zu Durchblutungen 
verwenden: diese trägt an dem -Austritte des Rohres einen Luftfänger 
und ein Thermometer. Zur Verdeutlichung sei noch eine Skizze dieser 
recht einfachen Apparatur beigefügt (Abb. 2 ). 

Die Prüfung der nervösen Erregbarkeit erfolgte auf * 
mechanischem, thermischem und besonders auf elektrischem 
Wege. 

Die mechanische Reizung wurde ungefähr so vorgenommen, wie 
es die Aufnahme eines Status praesens bei einem tetanisehen Zustand er¬ 
fordern würde: T r o u s s e a u , C h v o s t e k usw. 

Thermisch wurde nur die Gehirnrinde gereizt, und zwar erfolgte 
die Erwärmung und Abkühlung der Hirnrinde durch eine Trendelen- 
burgsche Kapsel; diese wurde in den Schädel eingeschraubt und von 
warmem, durch die oben erwähnte Wärmeschlange gleichmäßig tem¬ 
periert gehaltenem Wasser, bzw. Eiswasser durchspült. Die Tem¬ 
peraturdifferenz zwischen dem in die Kapsel einfließenden und dem aus 
derselben ausfließenden Wasser betrug bei einer Einlauftemperatur von 
ÖO—70° an der Trend eie 11 b urgschen Original-Kapsel 2 \ an einer 
kleineren ca. 4° C. 

Zur elektrischen Prüfung der Nervenerregbarkeit wurde 
der N. peroneus oder der N. facialis mit der Normalelektrode (nach 
81 i n t z i n g) durch die vorher rasierte Haut gereizt. Für jede Einspritzung 
in die Gefäße mußte das Tier natürlich aufgebunden und in diesem Zu¬ 
stande geprüft werden. Ein dadurch bedingter Fehler mußte Versuche 
und Kontrollversuche in derselben Weise beeinflussen. Daß übrigens 
dieser Fehler nur minimal sein kann, wird sich aus den zahlreichen Kon- 
trollversuchen ergehen, in denen sich die Erregbarkeit im Laufe des Ver¬ 
suches nicht geändert hat. War einmal der Punkt der optimalen Reizung 
gefunden, so wurde er mit Tintenstift bezeichnet; trotzdem empfahl es 
sich, womöglich die Elektroden während einer Prüfung nicht durch Be¬ 
wegungen des Tieres verrücken zu lassen, denn nicht immer ließ sich 
dieser Punkt trotz genauer Bezeichnung gleich wiederfinden. Diese 
Schwierigkeit gilt besonders für den N. peroneus, während der Augenast 
des N. facilias in einer mehr ebenen Region liegt und leichter 
optimal gereizt werden kann. Die Reizung erfolgte unipolar; die große 
Plattenelektrode war auf dem rasierten Bauch oder Rücken des Tieres 
aufgebunden. Störende Polarisationsströme zeigten sich selten. 

Die elektrische Prüf ungder Gehirnerregbarkeit wurde uni¬ 
polar und bipolar mit kleinen, dicht von Wolle umsponnenen, in physiolo¬ 
gische Kochsalzlösung getauchten Knopfelektroden vorgenommen; sie 
kamen direkt auf die freigelegte Hirnrinde zu liegen. Obwohl nach den 
Angaben von Herrman n die Gehirnrinde gegen alle Insulte so auffallend 
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resistent- ist-, wurde doch recht vorsichtig vorgegangen, möglichst selten 
gereizt und vor allein mit den starken Strömen zur Prüfung der Tetani 
und mit der Faradisation gespart, um nach Tunlichkeit epileptische 
Anfälle zu vermeiden. Trotzdem mußte eine außerordentlich große Zahl 
von Versuchen eines unvorhergesehenen epileptischen Anfalles wegen 
unterbrochen und verworfen werden. Zwischen den einzelnen elek¬ 
trischen Prüfungen wurden die Hautränder der Wunde über dem Defekt 
provisorisch mit Schiebern geschlossen und ein Bloßliegen der Hirnrinde 
tunlichst vermieden, um nicht durch diesen Fehler die anodische Reizung 
wirksamer zu gestalten (Hitzig). 

Es wurde aber bei allen Versuchen auch darum darauf geachtet, nicht 
zu oft hintereinander zu reizen, um sich nicht selbst durch Auslösung 
der Bechterew* sehen Erregungreaktion eine erhöhte Erregbarkeit 
vorzutäuschen. Es ist wohl überflüssig zu sagen, daß erst nach großer 
Übung und Erfahrung brauchbare Werte erhalten werden. Der per¬ 
sönliche Fehler in diesen Versuchrseihen dürfte nach den gemachten 
Erfahrungen 0,2 MA nicht erreichen. 

Zur Bestimmung des SäurebindungsVermögens im Blute 
winde, wie schon in früheren Versuchen, die Titration nach Spiro 
und Pemsel verwendet. 

Was die hier noch anzuführenden Operationen betrifft, so ist 
darüber nicht viel Allgemeines zu sagen. §ie wurden alle in Äthernarkose 
bei Wahrung der Sterilität vorgenommen. Mißerfolge waren nicht zu ver¬ 
zeichnen. Zur Zeit des Versuches war die Ätherwirkung stets schon 
vorüber. 

Bei den später angeführten Rücken mar ksdurchschneid u ngen 
wurde so vorgegangen, daß nach Durchsetzung der langen Rückenstrecker 
zwei bis drei grob präparierte Processus spinosi mit den dazugehörenden 
Wirbelbogen reseziert wurden, dann wurde der Duralsack gespalten, 
die MeduJla auf die Schere gelagert und durchgeschnitten. 

Die Durchschneidung der Nerven der unteren Extremität 
wurde entweder transperitoneal vorgenommen, so daß der ganze Plexus 
lumbalis zwischen den Muskeln beim Austritt aus den Inter vertebral - 
löchem durchschnitten wurde oder mehr peripher, indem der N. ischia- 
dicus beim M. pyriformis, der N. femoralis und beide Zweige des N. ob- 
turatorius am PoupartschenBand einzeln aufgesucht wurden. Jedes¬ 
mal wurde ein Stück des Nerven entfernt. 

Zur Freilegung der motorischen Rindenregion wurde zunächst 
ein großer Hautlappen, von der Sagittalnaht beginnend, abpräpariert 
und gegen die Schläfe nach unten geklappt, dann der M. temporalis 
von seinem Ansatz abgelöst und mit dem Hautlappen nach abwärts 
umgelegt. Dann wurde mit einem kleinen Trepan in einer Ecke 
der zu entfernenden Knochenplatte der Schädel angebohrt und von 
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hier aus mit dem Dahlgrenschen Instrument die nötige, zirka 
5x4 cm große Lücke herausgebissen. Die Lücke wurde so groß 
gewählt, um Gehimprolapse, die zu einer Klemmung und Schädigung 
der Gehirnrinde führen, tunlichst zu vermeiden; nach Abtragung der 
Dura wurde die Muskulatur und die Haut über dem Defekt ge¬ 
schlossen. Zur eventuellen Blutstillung im Knochen wurde warmes 
Wachs verwendet. 

Zur Einführung der Trendelenburgschen Kapsel wuirde 
ganz nach Trendelenburgs Angaben das Dach der Stirnhöhle 
reseziert und erst dann in eine entsprechend zugepaßte Trepanlücke 
über der motorischen Region die Kapsel eingelassen, nachdem durch 
elektrische Prüfung die Richtigkeit der gewählten Stelle noch vorher 
festgestellt war. Dann wnirde der Haltering darübergelegt und fest- 
geschxaubt, während eine kleinere, nur 1 cm im Diameter messende 
Kapsel ohne weiteres in die primäre Trepanlücke eingeschraubt 
werden konnte. In einigen Versuchen wurde die Dura belassen, in 
anderen entfernt. 

HL Wirkung von Säuren auf die Nervenerregbarkeit, 

Zur Prüfung der Nervenerregbarkeit nach Säurevergiftung schien 
zunächst das Kaninchen das geeignetste Objekt zu sein. Der Mangel 
des Brechzentrums gestattet pine perorale Säurezufuhr, durch die man 
leicht zu einer eben anzustrebenden chronischen Säuerung gelangen 
konnte. Überdies ist gerade dieses Tier als Pflanzenfresser außerordent¬ 
lich säureempfindlich, und tatsächlich haben auch einige Autoren 
an manchem ihrer Tiere knapp vor dem Säuretod durch C1XH 4 noch 
Streckkrämpfe ablaufen gesehen. Bei ihnen „konnten nur selten 
die Endstadien der Vergiftung zur Untersuchung gelangen, da in diesen 
jegliches gewaltsame Hantieren mit den äußerlich nur geringe Vergif¬ 
tungserscheinungen darbietenden Tieren gewöhnlich unter den geschil¬ 
derten stürmischen Symptomen den Tod herbeirief’*. Diese Krämpfe 
vor dem Tod führten die Autoren auf das Ammoniak im NH 4 C1 zurück. 
Freilich gehört zum vollkommenen Bild der vorgeschrittenen Säure¬ 
vergiftung neben der tiefen Atmung eine gewisse Adynamie und Schlaff¬ 
heit, die dem wie gelähmten Tier das Erheben vom Boden erschwert. 
Doch muß dieser Zustand in dem durch Säure schwer geschädigten Tier 
nicht gerade auf herabgesetzte Nervenerregbarkeit zurückzuführen sein: 
es könnte sein, daß aus dem durch die Säure arg veränderten Hirn weniger 
Impulse erfließen, und überdies mußte man sich darauf gefaßt machen, 
daß die Säuerung die Muskelfunktion schädigt, daß die Muskelerregbar¬ 
keit — bis zu einem gewissen Grade unser Indicator für die Beurteilung 
der Nervenerregbarkeit — durch Säure herabgesetzt wird und dadurch 
unsere Resultate in einer unseren Erwartungen entgegengesetzten 
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Richtung beeinflußt. Wenn aber trotz dieser ungünstigen Bedingungen 
doch noch eine erhöhte Erregbarkeit zu konstatieren wäre, müßte 
der erbrachte Beweis um so bindender erscheinen. Erst aus den 
Versuchen mußte es sich ergeben, ob dieser Faktor stark in die Wag¬ 
schale fällt. 


a) Versuche. 

Meistens wurden 2—3 Kaninchen gleichzeitig in einen Versuch 
genommen. Es seien einige von diesen Versuchen 1 ) angeführt. 


Versuch 1. 

Steigerung der Nervenerregbarkeit von 2 Kaninchen durch protrahierte perorale 

Salzsäurezufuhr 2 ). 


Zeit 

Kaninchen Nr. 126 (2150 g) 

Kaninchen Nr. 187 (2850 g) 

Per 08 
zugeführt 

Erregbarkeit des linken Facialis 
io MA und mm Rollenabstand (RA) 

Per oa 
zugeführt 

Erregbarkeit des linken Facialis 
inMA und mm Rollenabstand (RA) 

KSZ 

ASZ AÖZ RA 

KSZ 

ASZ | 

AÖZ 

RA 

17. IX. 1.3 


; 

1 I 



l 

1 


4 00 NM. 


0.6 

1,* 1.4 74 


0,6 

11 


68 

700 

• tf 

100 cm 3 



110 cm 3 






N/4HC1 



N/4 HCl 





18. IX. 13 









8 00 VM. 


0,8 

1,0 2,4 70 1 


0,6 

1,2 

2,2 

65 

4°°NM. 

60 cm 3 



65 cm 3 






N/4 HCl 


1 

N/4 HCl 





5 30 „ 

30 cm 3 



30 cm 3 






N/4HC1 



N/4 HCl 





<3 30 „ 

50 cm 3 



50 cm 3 






N/4 HCl 



N/4 HCl 





700 

4 *> 


0.4 

0,8 1,0 JO 3 ) 


0,3 

0,8 

0,5 

6 « 

s 00 „ 


0,4 

1.1 0,8 


0,s 

0,8 

0,4 



*) Naturgemäß konnten nicht alle gelungenen Versuche angeführt werden. 
Die eingereihten sind gekürzt wiedergegeben. 

2 ) Zur besseren Veranschaulichung seien in diesen und allen folgenden Ver¬ 
suchen neben den Infusionsflüssigkeiten die Reizschwellenwerte vor dem Ver¬ 
such, die niedrigsten Werte nach der Säureintoxikation und dann wieder die höch¬ 
sten Minimal werte nach Erhöhung fett gedruckt. 

3 ) Chvostekü 

Z. f. d. g. exp. Med. VII. 2 
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Ver¬ 


Zeit 

j Kaninchen Nr. 89 (2460 g) | 

Kaninchen 

Per 08 eingeführt 

Erregbarkeit des linken N. peroneus | 
in MA und mm Rollenabstand (RA) 

Per os eingeführt 

KSZ 

ASZ 

RA 

i 

*26. VIII. 13 






5°o NM. 


•,8 

3,0 

44 


5 30 

120 cm 3 N/4 HCl 

1 

1 



120 cm* N/4 HCl 

27. VIII. 13 






8°° VM. 


0,8 

1 1,0 

84 


10«° „ 

35 cm* N/4 HCl 




40 cm* N/4 HCl 

3°° NM. 


0,7 

M 

88 


4°° „ 

90 cm* N/4 HCl 




120 cm» N/4 HCl 

6 #0 ,, 

75 cm* N/4 HCl ' 



i 

90 cm* N/4 HCl 

715 






9 l ® „ 




i 



steigerung der Nervenerregbarkeit von 3 Kaninchen 


Ver¬ 


Zeit 

Kaninchen Nr. 71 (2600 g) 

- 

Kaninchen 

Per os zugeführt 

Erregbarkeit des linken N. 
peroneus in MA und mm 
Rollenabstand (RA) 

Bemer¬ 

kungen 

1 

Per os zugeführt 

KSZ 

ASZ 

AÖZ 

RA 

28. VIII. 13 








3 00 NM. 


1 ,* 

*,5 

>5,0 

00 



7°° „ 

120 cm* N/4 HCl 






120 cm* N/4 HCl 

29. VIII. 13 








8P° VM. 


0,8 

2,2 

>5,0 

60 



9°° „ 

35 cm 8 N/4 HCl 






35 cm 8 N/4 HCl 

3 00 NM. 


M 

1 ,« 

4,5 

05 



4 00 „ 

30 cm* 4proz. 


1 




30 cm 3 4proz. 


SodalöBung 






Sodalösung 

30. VIII. 3 








10 00 VM. 






Exitus. 


4 80 NM. 






Duo¬ 


1. IX. 13 






denum 


8°° VM. 






durchge¬ 


4. IX. 13 






ätzt 


8 00 VM. 









steigerung der Nervenerregbarkeit von 3 Kaninchen durch fortgesetzte perorale 
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such 2. 


Nr. 18 (2800 g) 

Kaninchen Nr. 74 (2450 g) 

Erregbarkeit des linken X. peroneu s 


Erregbarkeit des linken X. peroneus 

in MA und mm Rollenabstand (RA) 

Per os eingeführt 

in MA und mm Rollenabstand (RA) 

KSZ 

ASZ ( 

RA 


KSZ 

ASZ 

RA 

0,1 

2,8 

j 

6* t 


1,0 

3,2 

58 



1 

120 cm 3 N/4 HCl 




0,7 

1,8 

95 


0,7 

2,8 

95 




35 cm» N/4 HCl 




0,6 

2,2 

95 i 


0,7 

2,6 

93 

% 


| 

90 cm» N/4 HCl 







75 cm» N/4 HCl 




0.3 

2,0 

100 


0,4 

2,6 

— 





04 

8,0 

— 


durch protrahierte perorale Salzsäurezufuhr. 


such 3. 


Nr. 23 (2360 g) 

Kaninchen Nr. 86 (2750 g) 

Erregbarkeit des linken X. 



1 Erregbarkeit des linken 1 


peroneus in MA und mm 

Berner- 

Per ob zugeführt 

N. peroneus 

in MA und 

Berner- 

Rollenabstand (RA) 

kungen 

| mm Rollenabstand (RA) | 

kungen 

KSZ 

ASZ 

AÖZ 

RA 



KSZ 

ASZ 

AÖZ 

1 RA 


1,3 

3,2 

>5,0 

59 

1 

120 cm» N/4 HCl 

0,6 

2,2 

5,0 

63 


0,7 

2,0 

>5,0 

64 



0,8 

i,* 

0,9 

58 

Auf Be- 

M 

1,6 

>5,0 

68 

10 cm 3 






rührung 

Krämpfe. 





4 proz. So¬ 
dalösung 







0,8 

2,4 

3,0 

68 

intrave¬ 











nös 


0,8 

2,0 

3,4 

68 


1,0 

3,8 

>5,0 

56 









Salzsäurezufuhr. Sinken der Nervenerregbarkeit nach Verschwinden der Säuerung. 


2* 
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In all fliesen Versuchen war mit zunehmender Säureintoxikation 
ein Ansteigen der elektrischen Erregbarkeit auf galvanische, und bei 
5 von den 8 Versuchstieren auch auf faradische Reizung zu verzeichnen. 
(Vgl. beigefügte übersichtstabeile.) 

Tabelle 1. 


Veränderungen der Erregbarkeit bei Kaninchen nach Säurezufuhr. 



’ 



Maximaldifferenz der Reizschwellen 




S&uredosis 


in MA 


in cm 

Versuch 

Kaninchen 

pro kg 







Körpergewicht 

KSZ 

1 ASZ 

i AÖZ 

Rollenabstand 

Nr. 1 

Nr. 

126 

111 cm 3 X/4HCl 

— 0,2 (0,6) 

-0,4 (1.2) 

— 0,6 (4,4) 

+ 4 CM) 


Nr. 187 

108cm 3 X/4 HCl 

— 0,4 (0,6) 

1 —0,3 (0.8) 

— 1,8 (2,2) 

+ 6 (68) 

Nr. 2 

Nr. 

89 

130cm 3 X/4 HCl 

— 0,1 (0.8) 

— 2,0 (3.0) 

— 

— 44 (ft) 


Nr. 

18 

132 cm 3 X 4 HCl 

— 0,4 (0,7) 

1 — 1.0 (2,8) 

— 

— 38 (62) 


Nr. 

74 

122 cm 3 X/4 HCl 

— 0,6 (1,0) 

1 —1,2 (3,2) 

— 

— 37 (58) 

Nr. 3 

Nr. 

71 

74 cm 3 X/4 HCl 

— 0,6 (1,2) 

! —0,9 (2,5) 

— 0,5 (>5) 

— 5 (60) 


Nr. 

23 

77 cm 3 X/4 HCl 

— 0,7 (1,3) 

— 0,6 (3,2) 

— 

+ 9 (59) 


Nr. 

36 

45 cm 3 X/4 HCl 

— 0,4 (0,6) 

| —1.0 (2,2) 

i —4,1 (5) 

— 5 (63) 


Die in Klammern beigefügten Zahlen stellen die Ausgangswerte dar. Das -f -Zeichen 
bedeutet ein Steigen der Reizschwelle, also eine Erregbarkeitsverringerung, das 
-Zeichen ein Sinken der Reizschwelle, also eine Erregbarkeitserhöhung. 


Mit der Acidose sank bei Kaninchen Nr. 36 und bei Kaninchen Nr. 23 
(Alkalizufuhr) auch wieder die Erregbarkeit ungefähr bis auf den Normal¬ 
wert. Eine besondere Schädigung der Muskelfunktion konnte bei diesen 
Graden von Säuerung jedenfalls noch nicht eingetreten sein oder wurde 
durch die gleichzeitig bewirkte nervöse Uberregbarkeit mehr als kom¬ 
pensiert. 

Ob kathodische oder anodische Erregbarkeit empfindlicher auf die 
Säurevergiftung reagiert, läßt sich aus den hier angeführten Versuchen 
nicht — mit Sicherheit — feststellen, um so mehr als das bei diesen Ver¬ 
suchen zur Verfügung stehende Milleamperemeter nur bis 5 MA anzeigte 
und dp,her bei einem großen Teil der Versuche die Bestimmung der AÖZ 
fortfiel. Bei Kaninchen 36, an dem sich die Bestimmung machen ließ, sinkt 
der Schwellenwert für die AÖZ stets bedeutend stärker, als die Schwellen¬ 
werte der anderen Zuckungen. Wenn man aus den Resultaten an den an¬ 
geführten 8 Versuchstieren ohne Rücksicht auf die verschieden inten¬ 
sive Säuerung und auf die individuell variierenden Ausgangswerte das 
Mittel für die Maximaldifferenzen der Reizschwellen vor und nach der 
Säuerung berechnen dürfte, so wären die Verhältniszahlen etwa folgende: 
KSZ: ASZ: AÖZ = 0,4:0,9:1,7. 

Die faradische Erregbarkeit wird durch die Säure durchaus nicht in glei¬ 
cher Weise wie die galvanische gesteigert. Ein ähnliches Verhalten hat übri¬ 
gens v. Fra nkl-Hochwart bei der menschlichen Tetanie beschrieben. 
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Was die mechanische Reizung, betrifft, so wurde vor allem durch 
Klopfen auf den Facialis nach dem Chovstek sehen Symptom gefahndet, 
und zwar vor Beginn des Versuches, im Verlaufe der Säuerung und noch 
einige Tage nachher. Viele Kaninchen zeigten eine Andeutung dieses Phä¬ 
nomens schon vor dem Versuch. Bei diesen Tieren war dann eine ganz 
außerordentliche Verstärkung dieses Symptoms nach Säurevergiftung zu 
beobachten, während es an anderen erst bei starker Acidose auftrat . Nach 
einigen Tagen verschwand auch wieder die mechanische Übererregbarkeit. 

Kontrollversuche wurden in der Art angestellt, daß bei gleichzeitiger 
Prüfung der Nervenerregbarkeit den Tieren eine entprechende Menge 
physiologischer oder 4 mal hypertonischer NaCl-Lösung oder 4proz. 
Sodalösung per os eingeführt oder die Ernährung geändert wurde. Hier 
sei nur ein solcher Versuch eingereiht, da diese Frage noch eingehend 
•besprochen werden wird. 


Versuch 4. 



Kaninchen Nr. 64 (2450 g) 


Kaninchen Nr. 9 (2700 g) 

a 



1 Erregbarkeit des linken N. 

3 

« 1? 

° 3 

Erregbarkeit des linken N. 

® 

M 
• fl 

Zeit 

Per os 

peroneus in 

MA und inm 

oe 

ü 4) 

peroneus in 

MA und mm 

® 3 

PQ ^3 


zugeführt 

Rollenabstand (RA) 

r. tß 

S) 

Rollenabstand (RA) 

8 

a 



KSZ 

ASZ 

AÖZ 

I RA 

u 

a i 


KSZ 

ASZ 

1 AÖZ 

1 RA 

30. VIII. 13 










I 



6 00 VM. 






Hunger 1 






Hunger. 

I. IX. 13 

6 30 VM. 

Reichl. Futter 

0,7 

1,5 

2,0 

67 

d 

S) 

reichl. 

0,6 

j 0,8 

0,7 

67 

d 

>. IX. 13 






a 

Futter 





Sb 

1 

3 

.1 

6" VM. 

Reichl. Futter 





to 







+ 100 cm 3 











n 


phys. NaCl- 











:J 

Ä 


Lösung 





£ 






d 

3. IX. 13 




| 


£ 






1 

o 

8 00 VM. 
9 20 „ 

Reichl. Futter 

0,9 

1,6 

2,0 

59 

o 

s 

SQ 






ja 

a 


+ 75 cm 3 4- 





P 

05 






§ 


proz. NaCl-Lö 





<¥> 






cö 


sung 





| ' 






2 

3 00 NM. 


0,8 

2,1 


59 






5 

> 

6 00 „ 

Reichl. Futter 





-Z 






3 


+ 75 cm 3 4- 





*3 








proz. NaCl-Lö¬ 
sung 











ä 

4. IX. 13 
8 30 VM. 

• 

0,7 

1 

2,0 

5,0 

57 



0,6 

1 

1,1 

2,0 

70 



Kontrollversuch. Nervenerregbarkeit nach reichlicher Fütterung, nach physiologischer und hyper¬ 
tonischer NaCl-Lösung nicht gesteigert, sondern eher herabgesetzt. 
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In den angestellten Kontrollversuchen hat sich weder elektrische 
noch mechanische Übererregbarkeit nachweisen lassen. 

Resultate. 

Perorale Säurezufuhr führt bei Kaninchen stets zu einer galvanischen, 
häufig auch zu einer faradischen Übererregbarkeit, während die 
Kontrollen diese Wirkung nicht zeigen. Trotzdem haben diese 
Kaninchenversuche viele Nachteile und wurden darum späterhin nicht 
mehr wiederholt. Denn erstens mußten diese Tiere aus einer großen 
Zahl von Kaninchen herausgesucht werden: nur die Tiere mit den hohen 
Reizschwellen 1 ) und der niedrigsten Erregbarkeit wurden zum Versuch 
verwendet, um sich auf möglichst große Ausschläge stützen zu können. 
Übrigens waren die Ausschläge auch dann nicht überzeugend genug, 
wie z. B. bei Kaninchen 126 in Versuch 1, der eben zur Illustrierung* 
dieser Tatsache angeführt ist. Zweitens mußten Tiere aus denVersuchen 
ausscheiden, weil manchmal in der Folge der Säure- oder Salzzufuhr 
Ödeme auftraten, die eine genaue Bestimmung der elektrischen Erreg¬ 
barkeit unmöglich machten. Drittens muß wohl nach neueren Er¬ 
fahrungen das Kaninchen als äußerst „nervöses“ Tier angesehen wer¬ 
den. Auf irgendeinen Vorgang, der dem Tier Schrecken verursacht, 
reagiert es z. B. mit Erhöhung des Blutzuckemiveaus, und diese Erhöhung 
des Blutzuckemiveaus tritt anscheinend nicht mehr ein, wenn man die 
Tiere an diesen Vorgang gewöhnt hat. Es war also durchaus nicht aus¬ 
zuschließen, daß Ähnliches auch auf die elektrische Erregbarkeit von 
Einfluß sein könnte. Die Wiederholung der Versuche an einem in dieser 
Beziehung verläßlicheren Tier, an dem Hunde, schien daher unbedingt 
nötig. 

2. Säurevergiftung an Hunden, 
a) Versuche. 

In diesen Experimenten wurde die Säure stets intravenös einge¬ 
führt ; dabei wurde häufig auch gleichzeitig die Rectaltemperatur 
gemessen, um die Fehlerquellen, die sich etwa aus bedeutenden Tem¬ 
peraturveränderungen für die elektrische Erregbarkeit ergeben würden, 
(Gayda) beurteilen zu können. Daß Phosphorsäure Temperaturstei¬ 
gerungen hervorruft, ist neuerdings durch Starkenstein betont wor¬ 
den. Es sei bereits hier vorweggenommen, daß größere Temperatur¬ 
schwankungen im Verlaufe unserer Versuche nicht beobachtet wurden. 

Es kamen verschiedene Säuren in Verwendung. 

*) Die hohen Schwellenwerte, die L. Moll an jungen Kaninchen gefunden 
hat, konnte ich an meinen Tieren nie beobachten, auch nicht an jungen 
Tieren von ca. 500 g, die am N. femoralis an der Leistenbeuge geprüft 
wurden. 
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Vergiftungen mit Phosphorsäure. 

Es seien einige solcher mit verschiedenen Säurekonzentrationen 
und bei verschiedener Temperatur angestellter Versuche angeführt 1 ). 


Versuch 5. 

Hund 11. Pint8ch y stachelhaarig, lactierend (10500 g). 



Intravenös infun- 

Erregbarkeit des Facialis 


Zeit 

diert (Zimmer- 


m ma 


Bemerkungen 


temperat-ur) 

KSZ 

ASZ 

AÖZ 


14. IX. 13 






8 30 VM. 


0,8 

1,4 

1 ,« 


o*o 

l>is 9»* ” 

25 cm 3 16 proz. 


bis 1,6 




NaHgPO-i-Lö- 

sung 





048 

V 99 

Pause 

0,8 

1,4 

1,4 


„ io 00 „ 

52 cm 3 10 proz. 




Konvulsionen, zuerst nur 


NaH 2 P0 4 -Lö¬ 
sung 


. 


links, dann allenthalben. 

v. 10« „ 

Pause 

0,6 

1,0 

1,0 


„ io 07 „ 

59 cm 3 10 proz. 
NaH 2 P0 4 -Lö¬ 
sung 




Chvostek +. 


„ 10 15 „ 

Pause 

0,6 

0,6 

0,8 


00 © 

© o 

pH pH 

? r 

70 cm 3 10 proz. 
NaH 2 P0 4 -Lö¬ 
sung 

Pause 

0 .« 

0 ,« 

0,8 

Streckkrämpfe auch am 
Kopf. Chvostek außer¬ 
ordentlich stark +. 

„ io 30 „ 

78 cm 3 10 proz. 
NaH^O,- Lö¬ 
sung 

' 




„ 10 35 „ 

26 cm 3 4 proz« 






Sodalösung 





„ 10« „ 

50 cm 8 4 proz. 
Sodalösung 




Facialisphänomene weniger 
deutlich. Krämpfe eher 

„ 10 50 „ 

Pause 

1,0 

0,8 

1,0 

stärker. 

Den Tag über bis auf to¬ 



1 

1 



nische Krämpfe in den un¬ 
teren Extremitäten wohl¬ 




1 


auf. Spät abends ohne 
auffallende Erscheinungen 
in der Streckstellung Exi¬ 




1 


tus. 


Erhöhung der galvanischen Erregbarkeit, fast ausschließlich für anodische Reizung 
_ durch intravenöse Infusion von saurer Phosphatlösung am Hund. 


Vgl. auch bei Starkenstein die motorischen Erscheinungen der durch 
Phosphorsäuren vergifteten Tiere. 
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Versuch 6. 
Hund 12. 0200 g. 


Zeit 

Rectal- 

Tempe- 

ratur 

Intravenös infundiert 
(Zimmertemperatur) 

Erregbarkeit 
des N. peroneus 
in MA 

Bemerkungen 

ksz aszIaöz 

9. IX. 13 





bis 3 80 NM. 

38.7° 


1.0 4.0 4.0 


445 

99 ^ »» 


10 cm 3 lOproz. NaH-jPOi-Lüsuiig 



522 

99 99 


60 cm 3 10 proz. NaH 2 P0 4 -Lösung 

1 

Säureatmung. 

=i30 

*, ° 99 


Pause 

0,6 2,2 1,7 


99 J 99 

38,4° 

90 cm 3 10 proz. NaH 2 P0 4 -Lösung 


Schon flacher wer¬ 





dende Säureatmung. 

0 

0 


;Pause 

0,5 1,2 1,2 


„6 03 „ 


20 cm 3 4 proz. Sodalösung 

0,6 1 1,5 1,5 

Fast Atemstillstand ; 





künstliche Atmung, 



- 


Tier erholt. 

„ 6 l# „ 


76 cm 3 4 proz. Sodalösung 



„03® „ 



1,3 2.4 2,0 



Erhöhung der galvanischen Erregbarkeit, und zwar besonders für anodische Reizung durch 
intravenöse Infusion von saurer Phosphat lösung am Hund; der Wert für die AÜZ sinkt rascher 
als für die ASZ. Anschließende Sodainfusion setzt die Erregbarkeit wieder herab. 


Versuch 7. 

Hund 18. Bulldogg. 1700 g. 


Zeit 

Rectal- 

Tempe- 

ratur 

Intravenös infundiert 
(Zimmertemperatur) 

Erregbarkeit des 
Facialis in MA und 
mm Rollenabstand 
(RA) 

KSZ aszIaöz RA 

Bemerkungen 

16. IX. 13 








8 30 VM. 








bis 4°° NM. 



1 .» 

2.7 

4,1 

54 

• 

430 








bis 4 40 NM. 

39° 

25 cm 3 10 proz. NaHoP 04 -Lösiing 






J.50 


50 cm 3 10 proz. NaH 2 P0 4 -Lösung 






J58 


Pause 

1,4 

2,0 

2,0 

62 


„ 5 10 „ 

39° 

83 cm 3 10 proz. NaH 2 P0 4 -Lösung 






„ 5 20 „ 


Pause 

1,0 

1,4 

1,6 

62 

Chvostek -f . 

„ 5« „ 


98 cm 3 10 proz. NaH 2 P0 4 -Lösung 






„ S 34 „ 


Pause 

0,8 

1.0 

1.2 

06 


530 


103 cm 3 10 proz. NaH 2 P0 4 -Lösuug 






99 5 45 99 

39° 

55 cm 3 4 proz. Sodalösung 






r;50 


Pause 

0,8 

1,2 

1,4 

62 


,. 6 00 „ 


75 cm 3 4 proz. Sodalösung 






„ 6 10 „ 


Pause 

0,9 

U2 

1,4 


4proz.S( )dalö8ung 

„ 6 12 „ 

39° 

85 cm 3 4 proz. Sodalösung 





50em 3 als Klysma, 

17. IX. 13 







150 cm 3 per os. 

8 16 VM. 



1.3 

3 

3,8 

43 



Neben geringerer Erhöhung der faradischen Erregbarkeit deutliche Steigerung der galvanischen 
Erregbarkeit, und zwar besonders für anodische Reizung nach intravenöser Infusion von saurer 
Phosphatlösung am Hund. Der Wert für die AÜZ sinkt am raschesten. Nach Erholung werden 

die Ausgangs werte fast wieder erreicht. 
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Versuch 8. 


Hund 14, 10200 g. 24.-27. X. 1918. 




Intravenös 

Erregbarkeit des Facialis in MA 


Zeit 

Tempe- 

infundiert 

und mm Rollenabstand (RA) 

Bemerkungen 


ratur 

(Zimmertemperatur) 










KSZ 

ASZ AOZ |KOZ| KTe 

RA 


24. X. 13 






! 



6 00 NM. 



0,8 

2,6 

1,6; ') 10,0 

48 


25. X. 13 






1 



8 16 VM. 



0,8 

2,6 

1,6 

*) 10,0 

48 


9 00 „ 


30 cm 3 NaH- 2 P 04 







bis 9 I# „ 


lOproz. Lösung 




i 



015 

9> ** 99 


Pause 

0,8 

1,5 

1.5 

I 

52 


„ 9 20 „ 


40 cm s NaH 2 P0 4 









lOproz. Lösung 




" 1 



„ ’9» ., 


Pause 

0,7 

1,2 

1.2 




030 

99 v 99 


55 cm 3 NaH 2 P0 4 









lOproz. Lösung 

0,5 

0,7 

0,8 



Tiefe Atmung. 









Steife Hinter¬ 







! 


beine. 

040 

99 9J ,, 


75 cm 3 NaH 2 P0 4 









lOproz. Lösung 

0,3 

0,6 

0,7 

1,5 *,5 

00 

Hinterbeine 





1 




nicht mehr 









steif. 

049 

99 9f ,, 


Pause 




i 



9 50 „ 


80 cm 3 NaH 2 P0 4 



i 






lOproz. Lösung 


i 

1 

| 

| 

j i 



„ 10 10 „ 

38,9° 

50 cm 3 4 proz. 



1 






Sodalösung 

0,5 

0,7 

1,0 

© 

© 

04 

! 57 






0,8 





27. X. 13 






i 



8 00 VM. 



1 ,* 

2,0 

2,0 

>) i> i* 

i 

50 



Erhöhung der elektrischen Erregbarkeit, besonders der anodischen, durch intra¬ 
venöse Infusion von saurer Phosphatlösung am Hund. Hie KÖZ, die vor der Säue¬ 
rung nicht auszulösen war, sinkt auf dem Höhepunkt der Intoxikation auf den 
Wert von 1,5 MA, ist aber dann nach Erholung des Tieres, nachdem auch alle 
übrigen Schwellenwerte wieder ungefähr auf die Norm oder darüber gestiegen sind, 
so wie zu Beginn des Versuches nicht mehr auszulösen. 


*) Nicht auszulösen. 
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Versuch 9. 

Hund 120. Damenbündchen. 6100 g. 24. HL 1914. Warmer BUrettenversuch. Kanülen in der rechten 
Carotis zur Blutentnahme und linken Vena jugularis zur Infusion eingebunden. 


Zeit 

Rectal- 

Temp. 

Intravenös infundiert 

Erregbarkeit des linken N. faeiaüs 
in MA 

S&urebindungs- 
vermögen: mg 



KSZ 

ASZ 

AÖZ KÖZ 

i 

ATt* 

KTe 

Liter Blut 

24. III. 14 
3»°NM. 
3 60 „ 
bis 4 06 „ 

39,3° 

39,3° 

25 cm 8 5,1 proz* 
NaH 2 P 04 -Lösung 

•,5 

. 

M 

1,1 3,9 

15 

15 

88,8 mg 

„ 4» „ 

43 a 

99 “ 99 


Paus© 

50 cm 8 5,lproz. 
NaH 2 P0 4 -Lö8ung 

0,5 

0,6 

1,1 0,8 

{ 

7 

5 

75,2 ,. 

4« „ 

„ 4« „ 

„ 4« „ 

39,3° 

Pause 

12 cm 3 4proz« Soda- 
bicarb.-Lösung 

Pause 

0,5 

t 

0.4 

; 

0,8 0,1 

1 1 

4,5 

i 

1 

4,5 

10.8 ., 

462 

99 ^ 99 


20 cm 3 4 proz. Soda- 
bicarb.-Lösung 

0,5 

0,4 

j ! 

1,2 0,8 

l 

4,5 

i 

4,5 

77,6 „ 


Die Säure Vergiftung ist durch saure Thosphatlösung so durchgeführt, daß die Reiz¬ 
schwelle für die KSZ noch nicht, wohl aber die Grenzwerte für die ASZ und AÖZ 
bereits bedeutend sinken. Die Blutentnahmen wurden immer erst einige Minuten 
nach der Infusion vorgenommen. Die Werte des Säurebindungsvermögens im Blute 
zeigen, eine wie geringe Verschiebung im OH-Ionengehalt des Blutes imstande ist. 
die anodische Erregbarkeit zu erhöhen. 


Vergleicht man die Resultate dieser Phosphorsäureversuche am 
Hund mit den früher angeführten HCl-Versuchen am Kaninchen, so 
wird man an einer Säure Wirkung als solcher nicht mehr zweifeln können. 
Trotzdem wurden am Hund — schon mit Rücksicht auf die Frage der 
Salzvergiftung bei den angeführten NaH 2 P0 4 -Versuehen — noch Ver¬ 
giftungen mit einigen anderen Säuren vom gleichen Gesichtspunkt 
aus studiert. Die Resultate dieser, wie die der eben angeführten Versuche, 
seien später im Zusammenhang besprochen. > w 


Vergiftung mit Salzsäure. J? ' * 

^ Auf hochgradige Blutzerstörung und eventuell auch auf Embolien 
und Thrombosen mußt« man sich gefaßt machen. Die Leitung der Ver¬ 
suche erwies sich als ungemein schwierig, die Hunde erbrachen leicht 
und gerieten öfters in einen Status epilepticus, so daß viele Versuche ver¬ 
worfen werden mußten. 
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Versuch 10. 

Hund 118. Sehr jung (5000 g). 


— 

MM 


I Erregbarkeit des linken Facialis in MA und mm 1 

- - 

Zeit 


Intravenös infundiert 



Rollenabstand (RA) 



Bemerkungen 


(Zimmertemperatur) 









ESZ 

| A8Z 

| AÖZ | 

KÖZ 

RA 

ATe 

KTe 


Hü 

4. 11. 14 











2 60 NM. 



•,» 

*,T 


15 

80 

15 

t 

15 


3 ,# „ 

39,3° 

150 cm® N/4 HCl 








Mit der Atmung 

bis 3 50 „ 


auf physiolog. 


i 






isochrone Zuckun- 



NaCl-Gehaltge- 







j 

gen im rechten Vor- 



bracht 






! 

1 

1 


der- und Hinter¬ 
bein, um 3,19 XJhr 
Schlesinger posi¬ 
tiv. 

Q65 

» » 

39,3° 

Pause 









4« „ 


185 cm 3 N/4 HCl 
auf physiolog. 
NaCl-Gehaltge¬ 
bracht 


t 

j 





Etwas erbrochen. 

„ 4 18 „ 


Pause 

0,6 


2,2 

15 


| 15 

|<15 





0,7 






I 

Viel Speichel, rich¬ 

„ 4« „ 

39,3° 

235 cm 3 N/4 HCl 
auf physiolog. 
NaCl-Gehaltge- 
bracht 

I 



i 

I 


1 

1 


tige Säureatm. 

444 


Pause 

0,5 

1,7 

2,0 

| 


t 

1 


„ 50® „ 

39,4° 

285 cm 3 N/4 HCl 







1 

Hat zu erbrechen 



auf physiolog. 
NaCl-Gehaltge- 
bracht 




i 

i 

1 

i 

i 


i 


versucht. 

V° „ 


Pause 

0,3 

M 

1,9 

1 

4,0 

85 

I 

' 13,5 

10,0 

200 cm 3 Wasser per 







1 




os. 

r.35 
?• J 

39,4° 

60 cm 3 4 proz. 






! 





Sodalösung 






1 



M J tf 

11. n. 14 


Pause 

0,9 

2,3 

2,3 

1 4,0 

85 

1 

! 13 

14 


3®° „ 



0,0 

*,« 

*,3 

: l ) 

80 

! 15 

1 * 



Durch intravenöse Salzsäurelösunginfusion wird am Hunde die elektrische Erregbarkeit bedeutend 
gesteigert; nach Sodainfusion sinkt sie wieder, um nach vollständiger Erholung bis auf ihren Aus¬ 
gangswert herabzugehen. 

*) Nicht auszulösen. 
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Versuch 11. 


Hund 15. Spitt (9700 g). Am 7. II. 1914 : „Warm“-Versuch. 


Zeit 

Tempe¬ 

ratur 

Intravenös infundiert 

Erregbarkeit des linken 
Facialis in MA 

Bemerkungen 



KSZ 

ASZ 

, AÖZ 


7 . II. 14 







3™ NM. 

38,2° 


1,0 

3,0 

3.4 


4 1S ,, 
bis^ „ 

„ 4« „ 

38,2° 

96 cm 3 N/2 HCl auf phys. 
NaCl-Gehalt gebracht 
Pause 

1,0 

2,6 

3.4 


„ 4* 5 „ 

„ 4« „ 


114 cm 3 X 2 HCl auf phys. 
NaCl-Gehalt gebracht 

120 cm 3 N/2 HCl auf phys. 
NaCl-Gehalt gebracht 



, 

Einen Augenblick Säure - 
atmung, dann wieder ver¬ 
schwunden. Tronsseau 






1 

—, Ch roste k schwach. 4-, 

,. 4 S0 


Pause 



j 

Schlesinger 0. 

^00 

ff J ?» 


168 cm 3 X 2 HCl auf phys. 
NaCl-Gehalt gebracht 

0,8 

2.0 

l 

2,4 

Säureatmung, verschwin¬ 
det dann wieder. 

^13 

ff 


Pause 

0,8 

«,0 

M 


\20 

?» ff 


188 cm 3 X/2HC1 auf phys. 
NaCl-Gehalt gebracht 


1 


Säure läuft aus Unacht¬ 
samkeit rasch zu. Exitus. 






j 

Epithelkörperchen wer¬ 
den eingelegt. 


Steigerung der elektrischen Erregbarkeit durch Salzsäureinfusion am Hund. Auftreten des 
Trousseauschen und Chvosteksehen Phänomens. 

Versuch 12. 


Hund 10. Dachshund (6700 g). Am 18.11.1914: „Wann“-Versuch. 


Zeit 

Tempe¬ 

ratur 

Intravenös infundiert 

Erregbarkeit des linken N. facialis in MA 

KSZ 

ASZ 

AÖZ | 

KÖZ j 

KTe 

ATe 

13. II. 14 









4 30 NM. 

39,6° 


0,5 

u 

M 


10 

15 

r00 

o ff 


85 cm 3 N/2 HCl in phys. 







bis 5 25 „ 


NaCl-Lösung 




j 



„ 5“ „ 

39,7° 

Pause 

0,4 

0,8 





„ 5« „ 


90 cm 8 N/2 HCl in phys. 









NaCl-Lösung 







ff ° ff 


Pause 

0,3 

0,7 





„ ä 5 * „ 

39,7° 

105 cm 3 N/2 HG in phys. 



j 






NaCl-Lösung] 


1 





„ 6® 7 „ 


Pause 

0,3 

0,5 


4,0 

5 

8 

„ 6 « „ 


115 cm 3 N/2 HCl in phys. 




1 





NaCl-Lösung 







„ 6« „ 


Pause 

0,3 

0.5 

0,5 

3,0 

3 

8 

7 05 „ 

39,7° 

100 cm 8 4proz. NagCOa- 


0,0 

0,0 






Lösung 

o,« 

1,* 

0,8 

*,5 

5,5 

10,5 


Steigerung der elektrischen Erregbarkeit des Hundes durch Salzsäureinfusion; Herabsetzung 
der gesteigerten Erregbarkeit durch darauffolgende Sodainfusion. 
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Versuch 13. 

Hund 118. 11700 g. 18. II. 14. 



Steigerung der elektrischen Erregbarkeit des Hundes durch Salzsäureinfusion. Darauffolgende 
Sodainfusion setzt sie wieder herab. Die Erregbarkeit steigt wieder im Verlauf einer Ne¬ 
phritis. Nach Ausheilung der Nierenentzündung sinkt die Erregbarkeit auf die Norm. 


l ) Nicht auszulösen. 
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Vergiftungen mit Schwefelsäure. 

Hier waren noch mehr Nebenwirkungen zu erwarten, als bei den 
Salzsä ureversuchen. 


Versuch 14. 

Hund 114. 11000 g. Am 20. II. 1914. 


Zeit 

Rectal- 

Temp. 

Intravenös 

infundiert 

(Zimmer- 

Erregbarkeit des linken Facialis ln MA 

Bemerkungen 


temperatur) 

! KSZ | 

AÖZ 

ASZ j 

KÖZ 

RA 

ATe | 

KTe 


20. II. H 
3 1# NM. 
3*° „ 

bis 4 87 „ 

38,3° 

38,3° 

38,0° 

250 cm 8 N/4 
H 2 SO 4 in 
1,8 proz. 
N af S0 4 - 
Lösung 

0,8 

ie 

*,1 

»,0 

45 

15 

15 

Chvostek negativ. 

In jedem Inspiriuni 
leichte Krämpfe, 
Andeutung des 

Chvostekschen 
Phänomens. 

„ 4<®„ 


Pause 

0,8 

1.6 






Bricht fast, brauner 
Stuhl. 

„ 5*® „ 


450 cm 3 N/4 
H*S0 4 in 
1,8 proz. 
Na*S0 4 . 
Lösung 




I 




Erbrochen. Erst 

10 Min. später 
Erregbarkeit be¬ 
stimmt« 

„ 5»„ 

38,0° 

Pause 

1,0 

1,6 

1,8 

5,0 


15 

15 


„ „ 


505 cm 3 N/4 
H 2 S0 4 in 
1,8 proz. 
Na*S0 4 - 
Lösung 


• 







„ 


Pause 


1,0 

1,0 

3,5 

5t 

14,5 

13 


„ 6*® „ 


50 cm 8 4,5- 
proz. Soda¬ 
lösung 








Epileptische 
Krämpfe links¬ 

seitig, geht bald 
darauf ein. 


Steigerung der elektrischen Erregbarkeit des Hundes durch Schwefelsäureinfusion. 


Vergiftungen mit Milchsäure. 

Es wurcle eine große Menge von Hunden für diese Versuche geopfert. 
Es kam 3prozentige oder öprozentige Milchsäurelösung zur Infusion. 
Nur in einem Versuch war eine deutliche Erhöhung der Erregbarkeit zu 
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konstatieren. In den übrigen Versuchen ließ sich das Erbrechen nicht 
vermeiden, dem recht häufig eine Phase geringerer Erregbarkeit folgte. 
Vielleicht zeigte die elektrisch gemessene Erregbarkeit darum kaum 
eine Veränderung, oder vielleicht, weil der Milchsäureumbau so rasch 
erfolgt, daß zwischen einem zu geringen Milchsäurezufluß, bei dem eben 
alle Milchsäure sofort wieder in Zucker übergeführt wird (Beer und 
Parnas) und einer zu raschen Infusion, die gleich schwere toxische 
Symptome, Erbrechen oder den Tod herbeiführt, schwer die Mitte zu 
halten ist. Jedenfalls war gerade bei Milchsäure Vergiftung das Trous- 
seausche Phänomen ganz außerordentlich früh und deutlich zu beob¬ 
achten; auch das Chvosteksche Symptom, das ja bekanntlich bei 
Hunden nicht einmal nach Epithelkörperchenexstirpation auszulösen 
ist, war schwach positiv. 

Als Beispiel sei eine leichte Milchsäurevergiftung angeführt, die 
zwar die eben genannten Phänomene nicht zeigte, aber eine deutliche 
Erhöhung der elektrischen Erregbarkeit und später ein Zurückkehren 
zur Norm beobachten ließ. 


Versuch 15. 


Hund 16 (10780 g). 




Erregbarkeit des N. pe- 


Zeit 

Intravenös infundiert 

roneus in MA 

Bemerkungen 



KSZ 

ASZ 


6. IX. 13 





3 10 NM. 


0,8 

i.» 


41* — 54« „ 

200 cm* Sproz. Milche. 




bis 5 M „ 

Pause 

0,5 

1,0 


„ 0 55 ,, 

200 cm 8 3proz. „ 




„ 

Pause 

0,3 

1.0 


„ 6i® „ 

310 cm 8 3proz. ,, 




„ 6i® „ 

Pause 

M 

6,8 


„ 6»®„ 

60 cm 8 4proz. Soda¬ 
lösung 

0.4 

1,0 

Methämoglobinurie, 
in den nächsten 

12. IX. 13 




Tagen abnehmend. 

8®®„ 


•,8 

i 

*,• 



Steigerung der elektrischen Erregbarkeit des Hundes durch Milchsäureinfusion. 
Nach Erholung des Tieres Rückkehr zu normalen Werten. 
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b) Kontrollen. 

Wenn wir nun ganz grob die gleichsinnigen Resultate der bisher ge¬ 
nannten fünf Versuchsreihen mit verschiedener Säureapplikation über¬ 
blicken, so sind wir wohl berechtigt, den allen Versuchen gemeinsamen 
Effekt, die erhöhte Erregbarkeit, auf einen allen Versuchen gemein¬ 
samen Faktor, auf die Säuerung als solche, ursächlich zurückzu¬ 
führen. Trotzdem waren aber noch einige zweifelhafte Punkte klar¬ 
zustellen. 

1. Ob nicht die intravenöse Infusion an und für sich oder 
in Verbindung mit der Fesselung Anlaß zur Änderung der Erregbar¬ 
keit gibt; Kontrollversuche mußten erst beweisen, daß eine Infusion 
von indifferenten Lösungen keine Änderung der Erregbarkeit her¬ 
vorruft. 

2. Ob nicht die Hyperosmie der Lösungen einen positiven Erfolg 
Vortäuschen kann, der eben als Salzwirkung aufzufassen wäre; es 
müßte erst erhärtet werden, daß mit der wirksamen Lösung osmotisch 
gleichgestellte, neutrale oder alkalische Salzlösungen wirkungslos 
bleiben. 

3. Ob die beobachtete Wirkung der Wasserstoff ionenkonzentration und 
nicht der Natur der Kationen und Anionen in der Inf üssionsf lüssigkeit zu¬ 
zuschreiben ist ? Um diese Frage zu klären, mußte untersucht werden, wie 
die in den wirksamen sauren Salzversuchen verwendeten Anionen oder 
Kationen mit anderen Kationen und Anionen vereint wirken. Durch diese 
Kontrollversuche war dann ebenso wie durch die früher angeführten Ver¬ 
suche mit verschiedenen Säuren ein Anhaltspunkt für eine besondere 


Versuch 16. 

Hund 112 (6100 g). 14.11.1914. Zylinder- Warm-Versuch. 


Zeit 

Tempe¬ 

ratur 

Intravenös infundiert 

Erregbarkeit des linken Facialis in MA 
und mm Rollenabstand (RA) 

KSZ 

ASZ 

AÖ2 

RA S ATe 

14. II. 14 






j 

4 a0 NM. 

40° 


0,8 

2,2 

2,1 

80 ' 15 

5 05 „ 

40° 

44 cm 8 4,2 proz. NaCl- 




1 

bis 5*° „ 


Lösung 




i 

i 

„ „ 


Pause 

1,4 

3,1 

3,2 

75 14—15 

5 80 „ 


250 cm 3 phys. NaCl- 




! 

„ ö 38 „ 


Lösung 



1 

! 

i 




1,5 

3,6 


80 | > 13 


Intravenöse Infusion von 4,2proz. NaCl-Lösung erhöht die elektrische Erregbarkeit 
nicht, sondern setzt sie herab. Vgl. dagegen das Resultat nach Infusion von N/4 HCl 
an demselben Tier in Versuch 10. 
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Wirksamkeit des einen oder anderen Säureradikals an und für sich, 
ohne Rücksicht auf die H-Ionenkonzentration zu gewinnen. 

Zuerst seien noch die Kon troll versuche angeführt und besprochen, 
und erst danach werden sich die eigentlichen Versuche einer richtigen 
Beurteilung leichter unterziehen lassen. 

Es wurden womöglich Versuch und Kontrollversuch an ein und dem¬ 
selben Tier angestellt. 


Versuch 17. 

Hund 14 (10000 g). Kontrolle: 4,2proz. NaCl. (10310 g.) 


Zeit 

Tempe¬ 

ratur 

Intravenös Infundiert 
(Zimmertemperatur) 

Erregbarkeit 

KSZ | AÖZ 

des linken Facialis in MA und mm 
Hollenabstand (RA) 

ASZ RA KÖZ ! KTe ATe 

28. 1. 14 
8 15 VM. 
bis fl 00 

39,8£ 
39.8° 

70 cm 3 4,2 proz. 
NaCl-Lösung 

I 

«,8 | 


3.0 

■ 

80 1 

i 

9,0 

15 

15 

.. 9 W .. 


Pause 

0.7 

1.8 

3,0 





.. 9 2# 


110 cm 3 4,2 proz. 
XaCl-Lösung 

1,1 

*,9 

4.0 

n 

■) 

12 

15 


Intravenöse Infusion von 4,2proz. XaCl-Lösung erhöht die elektrische Erregbar¬ 
keit nicht, sondern setzt sie eher herab. Vgl. dagegen das Resultat nach Infusion 
von lOproz., also osmotisch gleichgestellter NaH 2 P0 4 -Lösung an demselben Tier 

in Versuch 8. 

Versuch 18. 



Hund 115 (9700 g). 23. II. 1914 

. Warm -Versuch. 

Zeit 

23. II. 14 

Rectal- 

Temp. 

Intravenös infundiert 

Erregbarkeit des linken Facialis in MA 

KSZ ASZ AÖZ KÖZ | ATe KTe 

7 50 VM. 
8 10 „ 
bis 8 30 ., 

40° 

38.8° 

90 cn. 3 4,2 proz, 
NaCl-Lösung 

0.8 1,8 2.3 8.0 15 14 

i 

i ' 

8 « ,. 

.. 9 15 .. 

38,8° 

Pause 

320cm 3 phys. Xu('!- 
Lösung 

0,9 3,0 1 3,8 8.0 13 10 

14 

1,0 2.9 3.7 g—1 15 12 


Intravenöse Infusion von 4.2proz. XaCl-Lösung erhöht die elektrische Erregbar¬ 
keit nicht, sondern dämpft sie eher, während eine 5proz. saure NaH 2 P0 4 -Lösung, 
also eine osmotisch schwächere Lösung im Versuch 35 an demselben Hund eine 
bedeutende Steigerung der Erregbarkeit zur Folge hat. 

l ) X T icht auszulösen. 

Z. f. d. g. exp. Med. VII. 3 
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Versuch 10. 

Hund 117. 10 200 g. 24. II. 1014. 


Zeit 

Rectal- 

Intravenös Infundiert 

Erregbarkeit des linken X. facialis in MA 

Temp. 

(Zimmertemperatur) 

KHZ 

A8Z 

! AÖZ , KÖZ 

ATe j KTe 

24. II. 14 






! 

5*° NM. 

38,3° 


0.9 

2,3 

3.4 ') 

15 >15 

j >> 
hisö« 0 „ 

., 6'° 

38,3° 

41 cm 3 15.5 proz. 
Sodalösung 

50 cm 3 15,5 proz. 
Sodalösung 

0,8 

2.2 

i 

; 3.2 

j 

i 

., 6“ .. 


Pause 




i 

fi» .. 

38,4° 

100 cm 3 15,5 proz. 
Sodalösung 

M 

S,0 

i 

j * 9 ■ ») 

>15 | >15 

i 


15,5proz. Sodalösung intravenös eingeführt erhöht die elektrische Erregbarkeit 

des Hundes kaum. 


Versuch 20. 

Hund 116. 6600 g. 24. II. 1914. 


Zeit 

Rectal- 

Intravenös Infundiert 

Erregbarkeit des linken Facialis in Ma 

Temp. 

(Zimmertemperatur) 

KSZ 1 ASZ AÖZ KÖZ ATe KTe 

24. II. 14 

3» NM. 

38,6° 


1 i ! ! 

0.8 2.2 3,3 15 j 15 I 15 

350 

bk 4“ " 

., 4« ., 


50 cm 3 15,5 proz. 
Sodalösung 

Pause 

! ! 

, : ! ! 

! 1 1 

0,7 2,1 3,0 15 15 j 15 

1 t 

„ 4 45 

38,3° 

65 cm 3 15,5 proz. 

Sodalösung 

1 

! i i 

0,9 2.9 2,2 15 15 15 

i ' * 


15,5proz. Sodalösung intravenös infundiert, erhöht kaum die elektrische Erreg¬ 
barkeit (nur der Wert für AÖZ sinkt), während die osmotisch bedeutend niedriger 
gestellte saure NaH 2 P0 4 -Lö8ung die elektrische Erregbarkeit an demselben Hund 
in Versuch 33 (s. später) bedeutend gesteigert hat. 


l ) Nicht auszulösen. 
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Versuch 21. 

Hund 14. (10000 g.) Kontrolle. 


Zeit 


Intravenös infundiert 
(Zimmertemperstur) 

Erregbarkeit des N. facialis in MA 
und mm RoUenabstand (RA) 

KSZ j 

AÖZ 

ASZ 

KÖZ 

KTe 

RA 

20. XI. 13 



i 






7 30 VM 

39,5° 


•,8 

1,8 

2.« 

13 

13 

45 




bis#,» 




bis 14 


bis 8 15 „ 

39,5° 

70 cm 3 10 proz. 









N& 2 HPO 4 - Lösung 







8 25 „ 

39,5° 

Pause 

0,8 

1,6 

2,5 









bis2,6 
9 \ 




8 40 „ 

39,5° 

105 cm 3 10 proz. 





1 # 




Na 2 HP0 4 -Lösung 

#,8 

1,4 

1 1 

*,1 


bis 13 

48 


lOproz. Na 2 HP0 4 -Lösung erhöht die elektrische Erregbarkeit kaum, während in 
Versuch 8 die halbe Menge einer lOproz. sauren NaH 2 P0 4 die elektrische Erreg¬ 
barkeit an demselben Hund bereits bedeutend gesteigert hat. 


Versuch 22. 


Hund 18. Bulldogg (16 200 g). 24. X. 191& 


Zeit 

gffPl 

Intravenös infundiert 

Erregbarkeit dea Facialis in MA 
und mm RoUenabstand (RA) 

Bemer¬ 

kungen 

KSZ ASZ 

AÖZ 

RA 

24. X. 13 



! 




3« NM. 

38,9° 


»,4 ! *,5 

4,3 

5# 


4» „ 

38,9° 

20 cm* 10 proz. 

i 




bis 4 25 „ 


N&2HPO4- Lösung 

| 




4*3 „ 

38,9° 

55 cra 3 10 proz. 







Na 2 HP0 4 -Lösung 

I 




433 


Pause 

1,8 ! 3,2 

4,5 

45 


bis 4“ .. 

39,0° 

83 cm 3 10 proz. 

! 






Na a HP0 4 -Lösung 





-fii 

•> J >» 


Pause 

2,1 ! 2,7 

3,5 

46 


5 10 „ 


98 cm 3 10 proz. 







Xa 2 HP0 4 -Lösung 





.. .v* 

CO 

50 

»—> 

0 

Pause 

! 






118 cm 3 lOproz. 

| 






Na 2 HP0 4 -Lösung 

2,3 1 3.2 

3,6 

45 

Kein 




1 



Chvostek, 




j 



keine Zuk- 




! i 



kungen 


lOproz. Xa 2 HP0 4 -Lösung setzt intravenös eingeführt die elektrische Erregbarkeit 
fast nicht herab. Vgl. Versuch 7. 


J ) Nicht auszulösen. 
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H. Elias: Säure als Ursache für NorvenUbererregbarkeit, 


Versuch 23. 


Kund 120 (3700 K). Dam enhünd dien. 7. III. 1014. Warmer Büretten versuch. Kanüle in die linke 

Vena jugularis eingebunden. 


Zelt 


7. III. 14 
3 45 NM] 

4 °5 

bis 4 20 , 
430 


.. 4 81 

.. 4 50 „ 

5 10 


Rectal* 

Temp. 


39,3 c 


39,35 °| 
39,35 


Intravenös infundiert 


20 cm 3 lOproz. 
Na 2 HP 04 -Lösung 

25 cm 3 lOproz. 
Na 2 HP0 4 -Lösung 

Pause 

50cm 3 lOproz. 
Na 2 H P0 4 - Lös u ng 

Paust» 


Erregbarkeit des linken N. facialis in MA 
KSZ ’ ASZ AÖZ | KÖZ ATe KTe 

0.5 I 0,8 1,3 1.7 , 15 15 


0,5 | 0.8 

I 


1.3 


0.5 0.6 ! 1,3 1.5 15 15 


Bemerkungen 


Keine Spur vom 
Trousscauschen 
Phänomen. 


lOproz. Na a HP0 4 - Lösung setzt, intravenös infundiert, die elektrische Erregbarkeit kaum 
herab, während eine geringere Menge einer nur 5,1 proz. saueren NaH 2 P0 4 -Lösung die elektrische 
Erregbarkeit an demselben Hund in Versuch 9 bereits bedeutend herabgesetzt hat. 


Versuch 24. 
Hund 16 (10500 g). 


Zeit 

Intravenös infundiert 

Erregbarkeit des Facialis in MA 
und mm Rollenabstand (RA) 

KSZ j ASZ AÖZ RA 

Bemerkungen 

17. IX. 13 

8 30 VM 
r> 40 NM. 

bis 5 55 .. 

45 cm 3 lOproz. Na^HPO-i- 
Lösung 

l 

1 ** 

3,9 

4,3 

41 


6°* ,. 

Pause 

1 

2.4 

3.5 

4.2 

1 

42 


0 15 ., 

70cm 3 lOproz. Na 2 HP0 4 - 
Lösung 



1 

i 



ö 30 „ 

,, 0 35 .. 

Pause 

90cm 3 lOproz. Na 2 HP0 4 - 
Lösung 

2,0 

1 

3,6 

3.8 

4.0 

1 

1 , 

39 

Spontane Zuk- 
kungen. 


Pause 

2,2 

3,8 

! 3,8 

37 



lOproz. Na 2 HP0 4 -Lösung setzt intravenös eingeführt die elektrische Nervenerregbarkeit bi.* 
auf die AÖZ nicht herab. Vgl. die Wirkung der Milchsäure in Versuch 15 an demselben Hund. 
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Eine Beeinflussung durch Infusion einer indifferenten Lösung hat 
sich nicht konstatieren lassen 1 ), die betreffenden Tiere waren aber, 
wie sich aus den zitierten, gelungenen Säure versuchen ergibt, durch¬ 
aus zu einem solchen Versuch geeignet. Übrigens war dieses Resultat 
durch die die Erregbarkeit dämpfende Wirkung der Sodainfusion nach 
vorausgegangener Säurevergiftung bereits in früheren Versuchen ge¬ 
geben. 

Es ergibt sich also, daß an Tieren, bei denen eine saure Phosphat - 
lösung eine bedeutende Steigerung der Erregbarkeit hervorrief, eine 
osmotisch höher gestellte Kochsalz- oder Sodalösung sich wirkungs¬ 
los erwies. Damit war auch gleichzeitig der Beweis dafür erbracht, 
daß das Natriumion an der Wirkung des Mononatriumphosphates 
nicht beteiligt ist. 

Anders'dagegen die Binatriumphosphatlösungen; diese sind ebenfalls 
imstande, wenn auch in bedeutend geringerem Maße als die sauren Phos¬ 
phatlösungen, trotz alkalischer Reaktion die Nervenerregbarkeit zu stei¬ 
gern . Dies geht aus den nicht isotonisch gehaltenen Versuchen 21,22,23, 
24 bereits hervor, die vor allem den Beginn der Wirksamkeit des sekun¬ 
dären Phosphates deutlich machen sollten (isotonisch gehaltene Ver¬ 
suche siehe später). Dieser scheinbare Widerspruch läßt sich wohl nur 
so erklären, daß das Phosphorsäureion ganz besonders geeignet ist, 
die nervöse Reizschwelle zu erniedrigen. Zeigten doch auch unter den 
Säureversuchen die Vergiftungen mit Phosphorsäure den größten Aus¬ 
schlag. Nun lag der Einwand nahe, daß auch das NaH^P0 4 nicht als 
Säure, sondern nur als Derivat der Phosphorsäure wirksam sei. Kontroll- 
versuche, die so geleitet wurden, daß die Binatriumlösungen bei der ge¬ 
wählten Dosis eben erst zu wirken begannen, während die Mononatrium¬ 
lösungen in der annähernd isotonisch gleichen Konzentration, in der 
gleichen Menge und in der gleichen Zeit an demselben Tier schon eine 
bedeutende Herabsetzung der Schwellenwerte gesetzt haben, beweisen, 
daß auch hier die Säure das wirksame Prinzip ist, daß aber bei größeren 
NaH 2 P0 2 -Dosen sicher das Phosphorsäureion an der energischen Wir¬ 
kung mitbeteiligt ist. Vgl. folgende Versuche. 

l ) Während Rosenstern angibt, durch energische perorale XaCl-Zufuhr 
an leicht spasniophilen Säuglingen anodische Übererregbarkeit erzielt zu haben. 
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Versuch 25. 

Hund U8. Buildogg, Weibchen (15000 g). 3.11.1914: Kalt-Versuch. 


- - 

— 

■ ■ ~ ■ ■ 

Erregbarkeit des linken N. 


Zeit 

Rectal- 

Intr&\enöa infundiert. 

facialis in MA 

Ba- 


Temp. 



--- 

merkttBcea 




KSZ ASZ AÖZ KÖZ ATe | KTe 


3. II. 14 



1 

-■ 


S 00 VM. 

38.5 : 


1.1 3.3 2,8. 13 

15 i 15 

Zulauf 

8 12 .. 

3H.5 0 

20 cm :! 12,2 proz. 

j 

! 

wahrend 

bis 8 20 .. 


Xas>HP 04 -Lösiing 

i 

1 

der Prä- 

., 8 43 


50 cm 3 12,2 proz. 

i 


fung nicht 



X a 2 H P ()., - Lö s u n g 

1,1 3,3 2,2 


unter¬ 

.. 8^ 


70 cm 3 12,2 pmz. 

i 


brochen* 



X;v,HP( ) 4 -Lösung 

1 



<)0S 

38,5 ° 

Ino cm :; 12.2 proz. 


. 




Xa. : H V( ) 4 -Lösung 

1.3 3,0 1,8 



., 9 12 ,. 


Pause 

i i 

, 


’ .. 9« .. 

3S,5 

J3()cnr I2.2pr«»z. 

; 

j 




Na 2 HP() 4 -Lösung 

1,1 ,2,3 1.3 8 

15 I 15 



Durch 130 cnr einer 12,2proz. Xa 2 PH(.) 4 -Lösuiig wurde in 1 St. 15 Min. kaum eine 
Erhöhung der elektrischen Erregbarkeit hervorgerufen (nur der Anodenwert sinkt 
wesentlich), während an demselben Tier im Versuch 38 (s. später) durch 130 cm 3 
einer annähernd isotonischen, 5 proz. saueren XaH 2 P0 4 -Lösung eine viel bedeuten¬ 
dere Erregbarkeitserhöhung für alle geprüften Reizarten trotz langsamerer Infu¬ 
sion (1 St. 35 Min.) erreicht wurde. (In diesem und allen folgenden Versuchen 
wurde ohne Rücksicht auf die verschiedene Dissoziation XaH«P0 4 und Xa 2 HP() 4 
in äquimolekularen Lösungen verwendet.) 


Versuch 20. 

Hund Ro. 8800 g. 27.11.1014. „Warm-Versuch“. 


Zeit 

f 

Rectal- 

Temp. 

Intravenös infundiert 

Erregbarkeit des linken 
Facialis in MA 

KSZ, ASZ AÖZ ATe KTe 

Bemerkungen 

27. II. 14 








3 40 XM. 

38,8° 


0,8 

1,6 


15 15 




60 cm 3 12,2 proz. 






bis 4 15 „ 


NaäHP 04 -Eösung 






4« „ 


Pause 

0.7 

1.2 

1,5 

15 14 


4*7 

39,1° 

78 cm 3 12,2 proz. 





Erbrochcr. 



N a 2 HP0 4 -Lösung 






.. 4 50 „ 

39,2° 

90 cm 3 12,2 proz. 








Na 2 HP0 4 -Lösung 

9,0, 

1,0 

1,0 

13 12 

Kein Trousseau. 





i 



Facialis lebhaft 





i 


| 

bewegl., aber kein 





i 


j 

Chvoatek. 

Durch 90 cm ; 

5 einer 

12,2 proz. Xa 2 HP0 4 -Lösung wird 

in 55 Minuten die eiek- 


trische Erregbarkeit erhöht. Die unter ungünstigeren Bedingungen (80 cm 3 
NaH 2 P0 4 in 60 Minuten) vorgenommene Infusion einer annähernd isotonischen 
5 proz. saueren NaH 2 P0 4 -Lösung an demselben Hund in Versuch 35 ruft aber 
trotz ungünstiger Ausgangs werte eine noch bedeutend höhere Erregbarkeits¬ 
steigerung hervor. 


Gov igle 


% . Original from 

UNIVERSITY OF MINNESOTA 







ein Beitrag zur Lehre von der Aeidose. 


39 


Versuch 27. 

Hund 151. 14000 g. 28. VI. 1914. 9 Uhr 16 Min.: Kanüle in die rechte Vena jugularw 

eingebunden. 


Zeit 

Intravenös infundiert 

Elektrische Erregbarkeit des linken X. facialis 
in MA 

KSZ j ASZ AÖZ KÖZ ATe KTe 

23. VI. 14 


!'!;;• 

9 20 VM. 


6.6 1 0,« 8.9 J) ; 3.* i 8,0 

ö 36 „ 

60 cm 3 12,2 proz. 

1 , 

1 

bis ö 55 

NaaHPO^-Lösuiig 


„ io 10 

Paust* 

0,7 0,7 2,9 .3,6 

„ 10« ,. 

120 cm 3 12,2 proz. 

• 


Na 2 HP0 4 -Lösung 

0,6 1 0,6 1,6 l ) 3.0 6.0 


Kontrollversuch zu Versuch 28. Durch 12,2 proz. Na 2 HP0 4 -Lösung wurde kaum 
eine Erhöhung der elektrischen Erregbarkeit hervorgerufen (nur der Wert für die 
AÖZ sinkt), während an demselben Tier in dem folgenden Versuch 28 durch 
die gleiche Menge einer annähernd isötonischen 5proz. saueren XaH 2 P0 4 -Lösung 
bei fast gleich rascher Infusion eine viel erheblichere Erregbarkeitserhöhung für 
alle Reizarten zu erzielen war. 


Versuch 28. 

Hund 161. 14600 g. Datum: 26. VI. 1914. 10 Uhr 20 Min.: Kanüle in die rechte Vena jugularU 

eingebunden. 


Zeit 

Intravenös infundiert 

Elektrische Erregbarkeit des linken X. facialis 
in MA 

KSZ 

ASZ AÖZ KÖZ ATe KTe 

10 30 VM. 


0,6 

0,7 4,5 i) 15 , 10 

10 « „ 

60 cm 3 5 proz. 



bis 11 03 

NaHgPOj-Lösung 



„ ll 10 

Pause 

0,5 

0.4 2,0 

f 

.. ll 50 .. 

120 cm 3 5 proz. 


i 


NaH 2 P0 4 -Lösung 

0,2 

0,1 0.7 l ) 11 5,5 




| bis 0,2 


Steigerung der elektrischen Erregbarkeit durch Infusion einer 5 proz. saueren 
NaH 2 P0 4 -Lösung. Vgl. dazu Kontrollversuch 27. 


*) Nicht auszulösen. 
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Vorsuch 20. 

Hund 153. 17*200 g. ‘24. VI. 1914. 0 Uhr 20 Min.: Kanüle in die linke Vena jugul&ris 

eingebunden. 


Zeit 

Intravenös infundiert 

Erregbarkeit 

des liuken 

N. facialis in 

MA 

KSZ | 

ASZ 

AÖZ 

KÖZ 

ATe 

KTe 

9 20 VM. 

()45 

80 cm 3 12,2 proz. 

1.9 

1.9 

ic i 

i 

19 

15 

15. 

bis 10 06 .. 

Xa^HPO-i-Lösunff 



i j 




.. 10 10 „ 

Pause 

1/2 i 

1.0 

±i ; 




.. 10 :,J .. 

100 cm 3 12.2 pixz. 
Xa 2 H P() 4 - Losung 

o,s J 

1.6 

1 i 

; «.• ; 

5 

15 

15 


Kontroilvorsuch zu Vorsuch 30. Durch intravenöse Infusion einer 12,2 proz. Na 2 HP0 4 
Losung wird die elektrische Erregbarkeit kaum verändert, während an demselben 
Hund in dem folgenden Versuch 30 durch eine etwas geringere Menge einer iso- 
tonischen 4,7 proz. saueren XaH 2 PO. r Losung bei fast gleich rascher Infusion eine 
deutliche Erregbarkeitserhöhung für alle Reizarten zu erzielen war. 


Versuch 30. 

Hund 153. 10300 g. l. VII. 1914. II Uhr 10 Min.: Kanüle in die rechte Vena jugularia 

eingebunden. 


. ~ .. 


Elektrische Erregbarkeit des linken X. facialis 

Zeit 

Intravenös infundiert 



in MA. 




KSZ 

ASZ 

AÖZ KÖZ 

ATe Kl\* 

9- ü VM. 

( | ; J0 

75 cm 3 4,7 proz. 

1.0 

16 

3.« ') 

15 n 

bis 9 51 „ 

NaHiPO^Lösung 





.. 10 U1 .. 

Pause 

o.x 

1,0 

3/2 


.. I0 4 « „ 

150 cm 3 4,7 proz. 

Na H 2 PO r Lösung 

0.8 

0.4 

M •) 

9.5 5.» 


Steigerung der elektrischen Erregbarkeit durch Infusion einer 4.7 proz. saueren» 
NaH 2 P0 4 -Lösung. Vergleiche dazu Kontrollversuch 29. 

Diese Versuche erbringen deutlich den Beweis: 

In kleinen Dosen ist die os mot isch und an Phosphor ge halt 
gleichgestellte, alkalische Binatriurnphosphatlösung un¬ 
wirksam, während die korrespondierende sauere Phosphat¬ 
lösung in derselben Dosis schon deutlich die Nervenerreg- 
barkeit erhöht. 


c) Resultate. 

Nachdem wir aus den Kontrollversuchen, ebenso aus den mannig¬ 
fach variierten Säureversuchen erkannt haben, daß überall die Säue¬ 
rung die Ursache der Erregbarkeitserhöhung ist und daß nur bei der 
Phosphorsäurevergiftung noch das Phosphorsäureion als solches diese 

] ) Nicht auszulö>en. 
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Wirkung unterstützt 1 ), während NaCl die Erregbarkeit herabsetzt (vgl. 
Versuch 16, 17, 18) und Soda nur in großen Dosen die Erregbarkeit 
um minimale, nicht in Betracht kommende Werte erhöht (Vers. 19), 
wollen wir uns jetzt der näheren Besprechung der Säureversuche am 
Hund und vor allem den an ihnen zu beobachtenden Veränderungen der 
elektrischen Erregbarkeit zu wenden. 

Ebenso wie am Kaninchen ist auch hier bei zunehmender Säue¬ 
rung eine stete, wenn auch nicht auf jede Art von Reizung gleich ver¬ 
teilte Zunahme der Erregbarkeit zu verzeichnen, die nach Neutrali¬ 
sierung durch zugeführtes Alkali oder durch den normalen Stoffwechsel 
wiederauf den ursprünglichen Normalwert herabsinkt . Einenachderange- 
wendeten Säuredosis geordnete Ubersichtstabelle über die erzielten Erreg- 
barkeitserhöhungen wird diese Verhältnisse am besten veranschaulichen. 

Übersichtstabclio 2. 

Durchschnittswerte der Differenzen zwischen den Reizschwellen vur ui d nach 
der Säuerung mit NaH 2 P0 4 , geordnet nach den verwendeten Säuredosen. 


Art der Reizung 

Säuredosen 
berechnet pro kg 
Körpergewicht 

Zahl 

der gemachten 
Bestimmungen 

| Mittelwerte der 

Erregbarkeitasteigerungen 
in Zehnteln 

| des Ausgangswertes 


0—0,25 g 

9 

0,87 


0.25 -0,25 g 

12 

1,93 

KSZ 

0.45—0.65 g 

11 

2,43 


0.65 g 

10 

4,51 

• _ __ 



Summe 42 

im Mittel 2,43 


0—0,25 g 

12 

3,65 


0,25—0,45 g 

12 

4.35 

ASZ 

0.45—0.65 g 

11 

4,76 


0.65 g ; 

9 

i 5,13 


j 

Summe 44 

im Mittel 4,4? 


0—0,25 g 

10 ; 

• 3,31 


0,25—0,45 g 

13 

0,1 i 

AÖZ 

0.45—0,65 g 

11 

5,20 


0,65 g i 

9 

7,10 



Summe 43 

im Mittel 5,19 


Aus Einzelversuchen konnte man bereits auf das beste erkennen, 
daß die anodische Erregbarkeit während der Säureinfusion rascher 
steigt, als die kathodische (in Versuch 36, 37, 13 u. a., daß der 

1 ) Trotzdem wollen wir der einfacheren Ausdrucks weise zuliebe weiterhin von 
einer ,,Säureübeix*rn*gbarkeit“ sprechen. 
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Schwellenwert der AÖZ und der ASZ zuerst sinkt, dann erst der 
der KSZ, genau so, wie es v. Pirquet 1 ) für die menschliche Säuglings¬ 
tetanie als charakteristisch be- 


JurKSZ; 
8 Zehntel - 

7 Zehnte!- 

6Zehntel- 


A.S.Z.A 


A.Ö.Z= 



schrieben hat. Aus der Tabelle, 
die nur Durchschnittswerte wieder¬ 
gibt, ist das natürlich nicht zu 
erkennen, denn die Höhe der 
Säuredosis, die schon anodische 
Übererregbarkeit hervorruft, die 
kathodische Übererregbarkeit aber 
noch nicht auslöst, ist für jedes 
Tier anders und wurde auch bei 
vielen Einzelversuchen nicht eben 
getroffen; klar und ein wandfrei 
zeigt aberdieTabelle und ihre 
graphischeDarstellung(Abb.3) 
das langsame Ansteigen der 

___kathodischen Erregbarkeit 

j^^*^***.'*«*. i"> Gegen,., z zum Sprung- 

haften Auf schnellen der 
anodischen Erregbarkeit. 

An den weniger zahlreichen 
Kaninchen versuchen war dies doch nur unvollkommen zu erkennen. 
Auch die faradische Erregbarkeit zeigte hier konstantere Veränderungen 
als dort, und zwar unter 11 Versuchen 9 mal eine Steigerung, während 
1 mal die Erregbarkeit unverändert blieb und 1 mal um ein Geringes sank. 

Es seien noch die Durchschnittswerte für KÖZ, ASZ und KSZ an¬ 
geführt: Ihre Anzahl war zu klein, um für verschiedene Säuredosen 
Durchschnittswerte zu berechnen. 


^«Zehntel-] 
3 Zehntel 

I, 

2 Zehntel A 


1 Zehntel A 



Abb. 3. 

Graphische Darstellung der Tabelle 2. 




Mittelwerte der Erregbar- 

Art d^r Reizung 

Zahl der gemachten 

keltssteigcrungen in 


\ ersuche 

Zehnteln des Ausgangs- 



wertes 

KÖZ 

10 

1 

! 2.9 

ASTe 

10 

4.5 

KSTe 

11 

5,6 


Bei weiterem Fortschreiten der NaH 2 PO,-Vergiftung kommt es 
dann manchmal dazu, daß der Wert der Anodenöffnungszuckungen 
unter den der Anodenschließungszuckungen (vgl. Versuch 6, 32, 35, 38, 
39, 52, 62; Versuch 1, Kan. 187 und Versuch 3. Kan. 36), ja, daß die 

*) Wiener med. Wochcnschr. Nr. 1, 1907. Dies gilt übrigens nicht bloß für 
die Wirkung der »Säure, sondern auch für die Wirkung des Phosphor.-äureions und 
auch der »Salze überhaupt (Sodalösung). Siehe Versuch 25, 26, 19, 20. 
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anodische Erregbarkeit unter die kathodische sinkt (vgl. Versuch 9. 28. 
30, 47, 60). Schon früher läßt sich das Sinken der Schwellenwerte für den 
ATe und KTe feststellen, und zwar sinkt der Wert des KTe früher und 
rascher als der des ATe. Die KÖZ, die zu Beginn nicht auszulösen war, 
erscheint bereits bei ganz schwachen Strömen. Damit würde die Säure- 
Vergiftung sogar das strengere Postulat von Thiemich und Mann für 
die Berechtigung der Diagnose „Tetanie^erfüllen, das v. Pirq ue t nur bei 
den schwereren Fällen beobachten konnte. Während der Neutralisation 
durch Na 2 CO a steigen alle Schwellenwerte, in einigen Versuchen der Wert 
der AÖZ vor dem der ASZ (siehe Versuch 9 und 13), wenn nicht schon 
so viel Salz dem Körper zugeführt wurde, daß die Salzwirkung vor der 
Alkali Wirkung überwiegt und durch eine weitere Zufuhr von Salz die schon 
zustande gekommene Übererregbarkeit noch fortgesetzt gesteigert wird. 
Meistens ist die Zuckungsformel in 1—3 Tagen zur Norm zurückgekehrt. 

Mechanische Erregbarkeit. Motorische Erscheinungen. Be¬ 
obachtungen anderer Art. 

Von Symptomen mechanischer Übererregbarkeit war das Trous- 
se au sehe Phänomen bei einer einigermaßen schwereren Säurevergif- 
tung fast regelmäßig festzustellen. Es W'ar gar nicht nötig, die Extremi¬ 
tät mit einem Schlauch zu umschnüren, meistens genügte der Druck 
des Daumens in den Sulcus bicipitalis um einen Streckkrampf der 
ganzen Extremität hervorzurufen. Rechte und linke Extremität er¬ 
wiesen sich übrigens auf diesen mechanischen Reiz meistens nicht in 
gleicher Weise übererregbar, eine Erscheinung, die sich wohl durch 
die nicht ganz symmetrische Fesselung des Tieres erklären läßt. Es 
hatte den Anschein, als ob in der Extremität, die durch die Fesselung 
an sich stärker in ihrer Zirkulation beeinträchtigt war, rascher da> 
Trousseausche Phänomen auf trat. 

Das Chvostek sehe Symptom, das j a bei Hunden bisher nur selten kla r 
ausgeprägt zu konstatieren war, war nur bei Milchsäure Vergiftungen eini¬ 
germaßen deutlich nachzu weisen (s.oben unter,,Milchsäure Vergiftung* )• 

Das Schlesingersche Phänomen (krampfhafte Streckung des 
Fußes bei Beugung im Hüftgelenk und Streckung im Kniegelenk) ist 
bei Hunden fast stets positiv, war aber bei den säure vergifteten Hunden 
vielleicht noch leichter auszulösen als sonst. Ebenso war bei diesen 
Tieren eine Steigerung der Patellarsehnenreflexe festzustellen. 

Schon zu Beginn der Infusion waren die Hunde auf¬ 
fallendunruhig. Tiere, die sich eben noch widerstandlos fesseln und 
die Kanüle in die Vene einbinden ließen, zerren mächtig an ihren Fesseln, 
zeigen beschleunigte Atmung und Tachykardie. Manche Hunde machen 
die Erregbarkeitsbestimmungen zu der Zeit sehr schwierig: sie wehren 
sich gegen das Auf setzen der Elektroden (Hof f mannsches Symptom!) 
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und das Auftreten spontaner Zuckungen ist oft nur schwer von dem 
Effekt der elektrischen Reizung zu unterscheiden. 

Überhaupt ist für das Bild der schweren Säure Vergiftung am Hund eine 
Neigung zu krampfhaften Zuckungen charakteristisch. Neben dem fibrillä¬ 
ren und faszikulären Zucken, das zu Flimmern in den Barthaaren, z u Zittern 
in der Brusthaut führt und das auch bei tödlichen Vergiftungen mit Bina- 
triumphosphat festzustellen war, überwiegen koordinierte, blitzartige Zuk- 
kungen, diez.B. bei dem Inspiriumüberdiehintern Extremitäten huschten. 

Ein Überspringen des Reizes von einer sich kontrahierenden Muskel - 
gruppe auf eine andere im Sinne einer sekundären Zuckung (Galvani) 
scheint in der Acidose ganz besonders leicht zustande zu kommen. So 
wurde dreimal an Hunden, die mit NaH 2 P0 4 vergiftet und durch Zer¬ 
störung des verlängerten Marks vom Schädel aus umgebracht worden 
waren, bei der Eröffnung des Thorax einedeutliche, mit der Kon¬ 
traktion der Herzauricula isochrone Kontraktion de& 
Zwerchfelles rechts sowie links beobachtet, ohne daß im übrigen 
der Phrenicus, so wie in den Versuchen von Schiff, weiter kranial durch¬ 
schnitten worden wäre. Es genügte dann vollkommen, den N. phrenicus 
vom Herzen abzuheben, um die Zwerchfellkontraktionen sistieren zu 
lassen. Diese waren sofort wieder auszulösen, wenn der N. phrenicus an 
einem Faden so m der Luft gehalten wurde, daß der Nerv in einem Teil 
seines Verlaufes wieder neben den sich kontrahierenden Vorhof zu liegen 
kam. Das ließ sich fünf- b ; s sechsmal wiederholen, bevor mit dem Still¬ 
stand des Vorhofes auch das Zwerchfell zur Ruhe kam. Die Durchschnei- 
dungdes linken, resp.des rechten N. phrenicus caudal vom Herzen brachte 
natürlich sofort die linke, resp.die rechte Zwerchfellhälfte zur Ruhe. Dieses 
Phänomen war jedenfalls bei den freilich weniger zahlreichen alkalischen 
Phosphat versuchen bei gleicher Todesart durch Zerstörung des verlänger¬ 
ten Marks t rotz großer Auf merksamkei t nie auf get reten, während Winter- 
berg, laut mündlicher Mitteilung, dieselbe Erscheinung an Normaltieren 
mehrfach beobachtet hat. Die Beobachtung erscheint insofern interessant, 
als M. Schiff (S. 31 u. 32) bei parathyreopriven Hunden eine paroxsymale 
Tachypnoe beobachtet hat, die er auf Reizung des N. phrenicus durch 
den Aktionstrom des Herzens zurückführen konnte. Eine mechanische 
Übererregbarkeit des N. phrenicus ist ja für die menschliche Tetanie be¬ 
reits durch Bechterew festgestellt worden, indem er durch Druck auf 
den N. phrenicus einen Zwerchfellkrampf hervorrufen konnte. 

In einem mittleren Stadium der Säure Vergiftung 
werden die hinteren Extremitäten des Tieres recht steif. 
Wenn man das Tier losbindet, schleppt es die gestreckten hinteren 
Pfoten nach; es kommt dadurch eine Art von Seehundstellung 
zustande, wio sie bei der Tetanie junger Hunde beschrieben wurde, die 
man aber, zwar in geringerem Maß und nicht so ausgeprägt, auch an 
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Hunden nach Salzvergiftung beobachten kann, wenn man sie eben vom 
Brett losgebunden hat. Freilich sind dazu viel höhere Dosen nötig. 
An dieser Stelle sei daran erinnert, daß die gleichen motorischen Reiz¬ 
erscheinungen als Salzwirkung bereits lange beschrieben sind. Spiro 
führt geradezu die Krampferscheinungen neben den Veränderungen 
des Blutdrucks als Beweis für die Salzwirkung neben der vorherr¬ 
schenden Säurewirkung der NaH 2 P0 4 -Infusion arr; soweit Phosphat- 
versuc^e hier in Frage kommen, so kann die Salzwirkung wohl bei der 
Entstehung der motorischen Erscheinungen mitbeteiligt sein, aber nur 
in sehr geringem Maße, wie man aus den negativen Kontrollen bei 
isosmotischen Kochsalz oder Sodainfusionen entnehmen kann. Auch 
hat Münzer den Angriffspunkt der durch Salzwirkurg hervorgerufenen 
nervösen Übererregbarkeit im Rindengrau festgestellt (S.81), während 
der Angriffspunkt der sauren Phosphatlösung durch die folgenden Unter¬ 
suchungen an ganz anderer Stelle lokalisiert werden konnte. S. S. 46 u. ff. 

Auffallend waren auch in einem weiteren Stadium der Säure Vergiftung 
krampfartige Erscheinungen in den Augenmuskeln, die 
manchmal zu einem lebhaften Nystagmus führten. Anfangs schien das 
auf Gehimembolie durch verklumpte Blutkörperchen zu deuten. Da 
sich aber auch diese Krämpfe durch Soda bessern oder coupieren 
ließen, mußte man wohl auch diese Erscheinung, die von Münzer als 
Salzwirkung beschrieben ist und übrigens laut mündlicher Mitteilung 
auch von Leo Hess im Experiment beobachtet wurde, auf eine 
Säurewirkung zurückführen. Ganz ähnliche Augenmuskelkrämpfe hat 
Kunn bei der menschlichen Tetanie beschrieben. 

VonEr scheinungen im vegetativen Nervensystem wären 
zu erwähnen: Von Beginn an starke Salivation, Neigung zum Erbrechen, 
dünne Stühle, Symptome, die als Ausdruck einer allgemeinen Hyper¬ 
sekretion und Hypermotilität aufzufassen sind. Bei den Sektionen nach 
Säure Vergiftung fiel übrigens die mit dunkler, fast schwarzer Galle 
strotzend gefüllte Gallenblase auf. 

Später werden die Tiere dann recht ruhig, wie narkotisiert, die Herz¬ 
tätigkeit immer rascher und unregelmäßig, die Atmung mühsamer. 
Das In- und Exspirium erfolgt krampfhaft, wie gegen einen Wider¬ 
stand; die Atmung wird immer flacher, bis die Atmung ganz sistiert 
und auch das Herz bald darauf stillsteht. Die nähere Beschreibung 
der Säurewirkung auf Herz, Gefäße und Atmung, durch entsprechende 
Kurven illustriert, siehe Spiro, Beiträge z. ehern. Physiol. u. Pat hol. Bd. 11. 

Selbstv erständlich war w r ohl bei einem pathologischen Bild dieser Art 
auf Veränderungen in den Epithelkörperchen zu fahnden, obgleich in den 
kurzfristigen Versuchen eine Einflußnahme der Epithelkörperchen auf die 
Nervenerregbarkeit nicht zu erwarten ist. Die Resultate der noch nicht ab¬ 
geschlossenen Untersuchungen sollen an anderer Stelle mitgeteilt werdcu. 
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Untersuchungen über Veränderungen des Blutbildes am 
säure vergifteten Kaninchen wurden in Gemeinschaft mit Herrn stud. 
med. Österreicher angestellt. Sie’ sind noch nicht abgeschlossen 
und nur das auffällige Verhalten der roten Blutkörperchen scheint uns 
bisher erwähnenswert. Nachdem ein vollkommener Blutbefund vorher 
aufgenommen worden war, wurden die Tiere durch perorale Zufuhr der 
tödlichen Säuredosis meistens binnen 24 Stunden umgebracht. Während 
dieser Zeit wurde der Blutbefund mehrmals wiederholt. Die bei diesen 
Versuchen bisher gefundenen Zahlen seien, soweit sie die Verhältnisse der 
roten Blutkörperchen betreffen, in einer Tabelle zusammengestellt. 


Datum 

Kanin¬ 

chen 

Ocwicht 

Erythro¬ 
cytenzahl 
vor d. Säure- 
Vergiftung 

,Säure- 

zufuhr 

CS 4 HCl) 

Dauer der 
Säurever¬ 
giftung zur 
Zeit der 
Zählung 

Erythro¬ 

cytenzahl 

nachher 

Zunahme ( + ) 
resp. Abnah¬ 
me (—) der 
Erythrocyten 

3. II. 14 

Nr. 24 

2600 g 

5 520 000 

100 cm 3 

15* 

7000 000 

+ 1480 000 

4. 11. 14 

„ 24 

2600 „ 

5 520 000 

160 „ 

22*20 

9 300 000 

+ 3 780 000 

3. II. 14 

., 42 

3000,, 

5 600 000 

100 „ 

l 4 h 

6 900 000 

1 300 000 

13.1. 14 

82 

1700,, 

3 360 000 

i 5 ,, 

26* 

3 800 000 

+ 440 000 

14. I. 14 

„ 82 

1700 „ 

3 360 odb 

150 „ 

34* 

2 880 000 

— 480 000 

17. V. 14 

78 

2000., 

6 400 000 

100 „ 

6* 45 

5 600 000 

— 800 000 

13. L 14 

.. 67 

2200,, 

5 120 000 

180 „ 

23* 

6 200 000 

+ 1 080 000 

17. V. 14 

„ 80 

2450,, 

5 100 000 

120 „ 

6* 50 

5600 000 

- 7 - 500000 

16. II. 14 

62 

1500,, 

5 200 000 

70 

5* 15 

7600 000 

+ 2 400 000 

3. III. 14 

26 

1300,, 

5 500 000 

80 „ 

7* 45 

6 800 000 

+ 1 300 000 




Im Mittel: 

Zunahme von 1100000 


Es ergibt sich au$ diesen Zahlen mit einiger Regelmäßig¬ 
keit ein Anstieg der Erythrocytenzahl im kreisenden 
Blutnach Säure Vergiftung. Doch haben einige Zählungen, wie 
sich aus der Tabelle ergibt, auch widersprechende Resultate ergeben 
und wenn auch die zwei niedrigeren Werte den sieben höheren Werten 
gegenüber nicht in die Wagschale fallen, so wollen wir doch durchaus jeden 
bindenden Schluß meiden, bevor Untersuchungen an einem geeigneteren 
Objekt, am Hund (siehe oben S. 19), diesen Befund bestätigt haben. 

IV. Angriffspunkt der Säurewirkung: 

A. Auf die periphere Nervenerregbarkeit. 

Nachdem eine Einwirkung der Säurevergiftung resp. der Vergif¬ 
tung mit dem Phosphorsäureion auf das Nervensystem soweit fest¬ 
gestellt und definiert war,. erschien vom pharmakologischen und be¬ 
sonders auch vom klinischen Standpunkte aus die Lokalisation des 
Angriffspunktes der Säurewirkung zum besseren Verständnis wünschens¬ 
wert. Auch in diesen Versuchen wurde zur Säuerung die saure Natrium¬ 
phosphatlösung verwendet. Da sich unter den verwendeten Säuren 
die Phosphorsäure als die wirksamste erwiesen hatte, war ein nega- 
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tives Resultat mit dieser Säure um so beweisender. Ein damit erhaltenes 
positives Resultat mußte immer wieder durch Vergiftung mit Na 4 HP0 4 
resp. mit NaCl kontrolliert werden, um wie oben Säurewirkung, Phosphor¬ 
säurewirkung und Salzwirkung voneinander zu unterscheiden. 

Vor allem war es aber notwendig, systematisch vorzugehen und vom 
Gehirn ausgehend, einen Teil des Zentralnervensystemes nach dem 
anderen schrittweise vom Muskel abzutrennen und dann immer wieder 
auf das Zustandekommen der Säureübererregbarkeit zu prüfen. 

1. Prüfung der Säureübererregbarkeit nach Rückenmarks- 

durchschneidung. 

Zunächst wurde durch Rückenmarksdurchschneidung zwischen dem 
vierten und fünften oder fünften und sechsten Thorakalsegment das 
Gehirn und das verlängerte Mark abgetrennt und dann eine Vergiftung 
mit NaH 2 P0 4 gesetzt ; die Versuche seien angeführt; 


Versuch 31. 

Hund 14. Vgl. Vers. 21 und 22. Am 28.1.1914» 5°° zwischen dem 6. und dem 6. Wirbel Bücken¬ 
mark durchschnitten. Totale Paraplegie. Am 29.1.14 NaH a P0 4 -Versuch. 


Zeit 

Temp. 

Intravenös 

infundiert 

Erregbarkeit des linken N. pero¬ 
neus in MA und mm Rollen- 
abstand (RA) 

Bemerkungen 

K8Z ASZ AÖZ| 

KÖZ 

KTe 

ATe 

RA 

29. 1. 14 



t 








8 00 VM. 

38,6° 


0,2 1,0 

0,0 


5,0 

I 2 

120 

Leichte Spontan- 




; 

1 






Zuckungen, 

8 20 „ 



! 

1 

I 







bis 8 40 „ 

38,6° 

50cm 3 10proz. 


1 






Infusion etwas 



NaH 2 P0 4 - 


1 






zu rasch, daher 



Lösung 




1 


1 


in den vorderen 







1 


i 


Extremitäten 




i 





I 


Streckkrämpfe, 











in den hinteren 








: 

1 : 


Extremitäten 




1 





1 

1 

Ruhe. 

8 45 

38,7° 

Pause* 

0,2 0.6 

0,4 

1,3 

2.0 




„ 8 53 


80 cm 3 obiger 




j 







Lösung 







j " 


qoö 


Pause 

0,2 

0,6 

0,4 

0,9 

1,2 


| 







0,3 

j 


| 



.. 9 ,s „ 

38,8° 

100cm 3 obiger 



| 





Säureatmung 



Lösung 



1 





sehr unruhig. 

- 9 30 „ 


Pause 

9 ,S 

M 

9,5 

♦,» 

1,2 

8,9 

120 


9“ „ 

39,0° 

45 cm 3 4proz. 







i 




Sodalösung 


| m;m 

1 ,* 

2,2 

5,9 

10 



(Das Tier ist in der folgenden Xacht gestorben. Obduktion ohne besonderen Befund.) 
Durch sauere NaH 2 P0 4 -Lösung wird auch an dem durch Rückenmarksdurchschnei- 
dung paraplegischen Hund die elektrische Erregbarkeit gesteigert. Der Schwellen¬ 
wert für die Anodenöffnungszuckungen sinkt besonders tief. 
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Versuch 32. 

Hund 112 (6 000 g). Am 16.11.1914: Rückenmarksdurchschpeidung. 




Erregbarkeit des linken Peroneus 


Zeit 

Intravenös infundiert 
(Zimmertemperatur) 

In MA und mm Rollenabstand 
(RA) 

Bemerkungen 


KSZjASZAÖZ KÖZ RA ATe 

KTe 


IG. II. 14 


i 

j 



3 00 NM. 

7 oo 


0.6 1,4 3.0 8.5 90 15 

i . 

| 

15 

Rückenmarks - 
durchschnei dg. 

17. II. 14 


j 



7 40 VM. 
8 1# 

31 cm 3 10 proz. 

,3,1 5.5 9« 15 

15 


bis 8 8# .. 

NttHaPCU-Uösung 

| 1 



.. 8 35 .. 

Pause 

0.5 0.9 0,9 



.. 8 +l 

40 cm 3 10 proz. 

1 




NaH.,PO| - Losung 

1 i 



.. 8' 50 

Pause 

0.5 it. 7 0 5 1,5 105 5 

0,4 

7 


.. 9°* „ 

1 

26 cm 3 4,5 proz. 
Natriumcarbo- 
natlösung 

i 1 

j i 

0,5 0,5 1,2 1,5 08 7 

8 



Trotz Rückenmarksdurchschneiclung erzeugt die saure NaH 2 P0 4 -Losung ebenso 
wie am intakten Hund eine Erhöhung der elektrischen Erregbarkeit. Der Grenz¬ 
wert für die AÖZ sinkt unter den der ASZ und erreicht den der KSZ. 


Versuch 33. 


Huud 116 (6500 g). 28. II. U. Am 27. H. 7°° Rückenmarksdurchschneidung. Warmer Büretten versuch. 



Rectal- 


Erregbarkeit des linken Facialis 


Zeit 

teinpe- 



Bemerkungen 


ratur 


KSZjASZ AÖZ ATe KTe KSZ 


28. II. 14 



1 ' 1 ; 1 


bis7 34 VM. 

38.« c 


0.8 8.3 4.1 15 15 1.5 


755 


35 cm 3 10 proz. 


Trousseau + 



NaH 2 P0 4 -Lösung 

, 

keine Säureatm. 

.. 8 15 ,. 


45 cm 3 10 proz. 

' 




NaH 2 PO r Lösung 

' 


,. 8 “ .. 


Pause 

0,4 0.9 0.9 15 9 2,0 


.. 8 3S .. 


65 cm 3 10 proz. 

I 




N aH 2 P0 4 - Lösu 1 lg 

I i ! 1 ! 


„ 8 -> 


Pause 

0.410,8 0,4 6.5 > 15 1,8 

KcincSäureatmg. 

9 10 

37.6° 

40 cm 3 4,5 proz. 

i 1 

I 1 




Sodalösung 

1 


.. 9 15 .. 


Pause 

0,6 1.1 0.0 


.. 9 20 ,, 


60 cm 3 4,5 proz. 

i 




Sedalösung 

0.6 l.l 0.9 > 15 11.5 1,1 



Trotz Rückenmarksdurclischneidung erzeugt die saure NaH 2 P0 4 -Lösung ebenso 
wie im intakten Hund eine Erhöhung der elektrischen Erregbarkeit. Der Grenz¬ 
wert für die AÖZ sinkt unter den der ASZ und erreicht den der KSZ. 
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Aus diesen Versuchen ergibt sich einwandfrei, daß 
die periphere Übererregbarkeit des Nerven durch 
Säure auch dann noch in gleicher Weise nachweisbar 
ist, wenn das Gehirn bereits durch Rückenmarksdurch- 
schneidung seines Einflusses auf das periphere Neuron 
beraubt worden.ist. 


2. Prüfung der Säureübererregbarkeit nach Entnervung 

einer Extremität. 

Der nächste Schritt war die Prüfung der Säureübererregbarkeit 
an Nerven, die mit ihrer eigenen Ganglienzelle nicht mehr in Verbindung 
standen. Die Entnervung einer Extremität, die bereits zu so viel Dis¬ 
kussionen und Einwänden in der Literatur Anlaß gegeben hat, wurde 
mit der peinlichsten Sorgfalt, entweder transperitoneal beim Austritt 
des Plexus aus den Intervertebrallöchern oder durch Aufsuchung jedes 
einzelnen Nerven beim Eintritt in den Oberschenkel oder nach beiden 
Methoden gleichzeitig vorgenommen. Es folgen die Versuche: 


Versuch 34. 

Hund 124 (11 400 g). 29.111.1914. Nn. obtur&torius, femoralis und ischiadicus rechts durch¬ 
schnitten. 90. UI. 1914. Kanülen in die linke Vena jugularU eingebunden. 


Zeit 

Rectal- 

Intravenös infundiert 

Erregbarkeit der Nn. peronei rechts (r) 
und links (1) in MA 

Bemerkungen 

Terap. 

KSZ 

ASZ 

AÜZ 



m, 

i ! 

r 

1 i 

r 1 

1 

r 


30. III. 14 
7 30 VM. 
8 05 

bis 8 M „ 

38,9° 

38,9° 

60 cm 3 5,1 proz. 
NaHsPOi-Lösung 

0,5 

0,5 

1,5 

1,2 

2,1 

S,T 


00 00 
e s 

38,9° 

Pause 

0,5 

0,5 

1.3 

1,2 

1,4 


8 60 ein we¬ 
nig Flüssig¬ 
keit erbro¬ 
chen^ 

015 

*> " » 

38,9° 

100 cm 3 obiger 
Lösung 

0,5 

0,6 

1,2 

0,7 

1,4 

1,3 



Geringe Mengen einer 5,lproz. sauren NaH 2 P0 4 -Lösung genügen, um am ent¬ 
nervten Hinterbein sogar eine höhere Säureübererregbarkeit hervorzurufen, als 
am Kontrollbein. Davon ist die kathodische Erregbarkeit noch gar nicht berührt. 

Z f. d. g. exp. Med. VH. 4 
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Versuch 35. 

Hund 115 (9800 g). 8. III. 1914: Nn. ischiadicus, femoralis, obturatorius am linken Bein durchschnitten. 
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Versuch 36. 

Hund 126 (9800g). 2. IV. 1914, 6 Uhr. Nn. obturatorius, femoralis und ischiadicus rechts durchschnitten» 

3. IV. 1914. Kanüle in die rechte Vena jugularis eingebunden. 






Erregbarkeit der 

Nn. peronei rechts (r) und links (1) in MA 


Zeit 

Kectal- 

Temp. 

Intravenös 

infundiert 

KSZ 

ASZ 

j AÖZ 

köz 

ATe 

KTe 


1 

1 

r 1 

r 

1 | r 

1 

T 

1 

r 

1 

r 

3. IV. 14 
3 30 NM. 
3« „ 

bis ! 02 „ 

38,8° 

40 cm 3 5,1 proz. 
NaHiPOi- Lö¬ 
sung 

0,3 

0,2 

u 

1 

0,9 

| 

0,9 0,9 


*) 

15 

15 

9 

6 

412 

•J ^ 99 

38,8° 

Pause 

0,3 

0,2 

0,7 

0,6 





1 



447 

99 ~ 99 


80 cm 3 obiger Lö¬ 
sung 












fl ° 99 


Pause 

0,2 

0.2 

0,5 

0.3 

0,9 1 0,8 

j 1,3 

2,5 | 

8 

8 

5 

4 

99 „ 


40 cm 3 4 proz. 
Sodalösung 

0,3 

0,2 

0,7 

0,4 

0,9 1,0 

1 l ) 


>15 

>15 

5 

4 

7. IV. 14 
bisö^NM. 

39,0° 


0,4 

x )| 

1,0 


1,4 >) 

l ) 

*) 

>15 

2) 

9 

2 ) 


Trotz Nervendurchschneidung am rechten Hinterbein ist die Säureübererregbarkeit an beiden 
Extremitäten ungefähr in gleicher Weise auszulösen. Vergleiche das negative Resultat mit Na 2 HP0 4 - 
Lösung an demselben Tier im anschließenden Kontrollversuch Nr. 37. 


Versuch 37. 

Hund 126. Am 2. IV. 1914, 6 Uhr am rechten Oberschenkel Nerven durchschnitten. 
Am 7. IV. 1914: Kanüle in die linke Vena jugularis eingebunden. 


Zeit 

Rectal- 

Temp. 

Intravenös infundiert 
(Zimmertemperatur) 

Erregbarkeit des linken N. peroneus in MA 

Bemerkungen 


KSZ 

ASZ 

AÖZ 

KÖZ 

ATe 

KTe 


2. IV. 1914 










525 NM. 

39,0° 


0,4 

1,0 

1,4 


15 

9,0 

Rechter N. pe- 










roneus vorn 

nicht mehr er- 

5«s 

bis 6 05 ” 

39,2° 

40 cm 3 10 proz. 
Na->HP 04 -Lösung 


_ 





regbar. 

„ 6 10 „ 

39,2° 

Pause 

0,5 

0,9 

1,3 





>. 6 4S „ 

39,0° 

80 cm 3 obiger Lö¬ 










sung 

0,4 

0,9 

1,4 

*) 

15 

9,0 



Kontrolle zum Säure versuch 36. Die alkalische Na 2 HP0 4 -Lösung beeinflußt in der zugeführten Menge 
trotz rascherer Infusion die elektrische Erregbarkeit nicht. 


*) Nicht auszulösen. 

2 ) Vom Nerven aus nicht mehr erregbar. 

4* 
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*) Nicht auszulösen. 




V ersuch 39. 

Hund 121 (14000 g). Am 19. III. 1914: Nn. obturatorius, femoralis und ischladicus links und überdies der linke Plexus transperitoneal 

durchschnitten. Am 20. lU. 1914: Warm-Versuch. 
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51 II. Elias: Säure als Ursache für Nerventibererregbarkeit, 

Die angeführten Versuche zeigen deutlich, daß der 
Angriffspunkt derSäuerung auch nicht in der Ganglien¬ 
zelle des peripheren Neurons liegen kann, denn auch nach 
Abtrennung der Ganglienzelle vom Nerven läßt sich in demselben durch 
Säuerung eine Übererregbarkeit erzielen. Hingegen war im Biphosphat- 
versuch, also durch Salzwirkung, resp. durch Eigenwirkung des Phos¬ 
phorsäureions der gleiche Effekt nicht zu erreichen. 


3. Prüfung der Säureübererregbarkeit nach Curarisie- 

rung. 

Jetzt bleiben noch drei Möglichkeiten offen: Die Säure hat ihren 
Angriffspunkt entweder in dem Nervenstamm oder in der Nerven¬ 
endigung oder im Muskel. 

Zur weiteren Prüfung war es nötig, in ähnlicher Versuchsanordnung 
wie bisher, an demselben Versuchstier, mit derselben Säure Versuche 
an dem mit Curare entnervten Muskel anzustellen. 

Die Tiere, Kaninchen und Hunde, wurden vorsichtig intravenös 
curarisiert. Wenn der Ischiadicus auf starke Ströme nicht mehr er¬ 
regbar war, wurde stets noch eine weitere Curaredosis zur Sicherheit 
inj iziert, damit die Curarewirkung nicht zu früh erlösche. Erst dann wurde 
mit der Säuerung begonnen und nach einer entsprechenden Zeit am 
freigelegten Muskel seine Erregbarkeit geprüft. In einigen Versuchen 
wurde die Arteria femoralis an einem Bein mit einem Gummischieber oder 
beim Kaninchen der ganze Oberschenkel mit Ausnahme des Nerven 
mit einem Gummischlauch zuvor abgeklemmt und erst vor Beginn der 
Säureinfusion von demselben befreit. So wurde das Bein nach Tun¬ 
lichkeit vor der Vergiftung mit Curare bewahrt. Vollkommen war dieser 
Schutz natürlich nicht, denn erstens wird das Bein noch von anderen 
Gefäßen versorgt und zweitens wurden auch nach Lüftung dieser Klemme 
noch weitere Curareinjektionen notwendig, so daß auch die Muskeln 
des früher geschützten Beines eine wenn auch viel geringere Curare¬ 
dosis in sich auf nehmen konnten. Überdies ließ sich nach einer 1 bis 
3stündigen Anämisierung eine normale Funktion und Erregbarkeit 
des Nerven gar nicht erwarten, so daß dieses Kontrollbein uns sicher nicht 
den quantitativen Ausdruck der Säurewirkung auf einen noch mit 
intakten Nervenendigungen versehenen Muskel darstellen kann. Jeden¬ 
falls aber erwies sich dieser Muskel stets auch mit schwachen Strömen 
vom Nerven aus erregbar und eine Differenz zwischen rechts und 
links mußte wohl zum größten Teil auf die Curarisierung des 
Versuchsbeines zurückzuführen sein. Es seien solche Versuche an¬ 
geführt : 
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Versuch 40. 

Kaninchen 101 (2200 g). 20. V. 14. 3,58 Uhr: Kanüle in die linke Vena Jagularis und ln die 
Trachea eingebunden. 4—6,05Uhr: Vorsichtig durch 3cm 8 l / s proz. Curarelösung intravenös 
•curarisiert. Künstliche Atmung. Der linke N. ischiadicus bereits vor der letzten Injektion 

elektrisch nicht mehr reizbar. 


Zelt 

Intravenös infundiert 
(Zimmertemperatur) 

Erregbarkeit der linken 
Adductorenmuskulatur 
in MA 

Bemerkungen 


KSZ 

ASZ 

AÖZ 

| RA 


10.V. 14 



1 




6 10 NM. 
6 « „ 

10 cm 3 5 proz. 

i,* 

0,6 

•,» 



bia 6 “ „ 

NaH 2 P 04 -Lösung 






„ 6*» „ 

Pause 

0,8 

0,9 

0,8 

45 

N. ischiadicus 







elektr. unerregbar. 

6» „ 

14 cm 3 obiger Lösung 






„ 6* 7 „ 

Pause 

0,8 

1,2 

1,7 

38 

,, 

6 ** „ 

16 cm 3 obiger Lösung 






bis 6 tt * 

Pause 

1,2 

1,2 

5 

30 

,, 

6 *° „ 

25 cm 3 obiger Lösung 

1,« 

1,8 

>5 

<• 



An einem komplett curarisierten Kaninchen ist durch lOproz. saure NaH 2 P0 4 - 
Lösung keine Säureübererregbarkeit hervorzurufen, im Gegenteil: die Säure be¬ 
wirkt eine deutliche Herabsetzung der Erregbarkeit. 


Versuch 41. 

Kaninchen 102 (8^00 g). 22. V. 14, 1,50 Uhr: Kanüle in die Unke Vena jugularis und in die 
Trachea eingebunden. 2—4,45 Uhr: Sukzessive durch 6 cm 8 Vsproz. Curarelösung intra¬ 
venös curarisiert. Künstliche Atmung. Rechter Oberschenkel zu Beginn des Versuches 
dnreti einen Gummischlauch abgebunden. Linker Ischiadicus bereits vor der letzten Cur&re- 


lnjektion auf 4 MA unerregbar, gleichzeitig Binde um den recht en Oberschenkel gelöst. 





1 Erregbarkeit der 

linken Adduc- 1 





toren fl) 

und rechten (i 

r) Tibialis- 





muskuia 

tur in MA und 

mm 

i Rol- 


Zeit 


Intravenös infundiert 



lenabstand (RA) 



Bemerkungen 




| KSZ 

1 ASZ 

| AÖZ | 

RA 1 





1 

r 

1 1 r j 

1 1 

r 1 

i 1 

irl 


22. V. 

14 






1 n 





4« NM. 


0,5 

0,3 

0,810,3 

0,8 0,3 

58 

47 


5*0 

tt 

10 cm 3 5 proz. 









Link. N. ischiadi- 

Ws 5“ 

99 . 

NaHaP 04 - Lösung 









cus unerregbar. 

5» 

39 

Pause 

0,4 

0,3 

0,7 

0,1 

0,7 

0,1 

58 

65 


„ ö* 7 

99 

30 cm 3 obiger Lösung 









Erregbarkeit des 







i 





N. ischiadicus in 










i 1 


gering. Ausmaße 












wiedergekehrt. 

bis 5** 

*9 

Pause 









V 2 cm 3 Curare in¬ 












travenös. 

5“ 

99 

40 cm 3 obiger Lösung 










bis 6« 

99 

Pause 

0,3 

0,3 

1,0 

0,3 

1,2 

0,3 

37 

63 


„ 6“ 

99 

45 cm*obiger Lösung 

M 

0,2 

M 

0,1 

1,* 

0,2 

30 

63 



Ein komplett curarisiertes Kaninchen, an dem ein Hinterbein vor der Curare- 
Wirkung geschützt worden war, zeigt an dem curarisierten Bein fast keine Säure¬ 
übererregbarkeit, während an dem von Curare freien Bein trotz der niedrigen Aus¬ 
gangswerte in sämtlichen geprüften Qualitäten eine an dem malträtierten Bein 
begreiflicherweise geringe Säureübererregbarkeit nachzuweisen ist. 
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Versuch 42. 

Hand 140 (12,200 g). 24. V. 14, 8 Uhr: Kanüle ln die linke Vena jugularis and in die Trachea 
eingebunden. 8,20—11,16 Uhr: Sukzessive intravenös durch 87 cm sl / t pros. Curarelösung 
curarlsiert. Künstliche Atmung. Bereits vor den lotsten 2 Injektionen von je l cm 1. N. 
ischladicus hervorgeholt und auf 6 HA unerregbar gefunden. 


Zeit 

Intravenös infundiert 
'Zimmertemperatur 

Erregbarkeit der linken Ad- 
ductorenmuskuiatur in HA 
und mm Rollenabstand (RA) 

Bemerkungen 



KSZ 

j ASZ 

| AÖZ 

RA 


24. V. 14 
11*° VM 

11« ,, 
bis 11« „ 

40 cm 3 10 proz. 
NaHgP04-Lösung 

0,3 

. 

• 

0,5 

0,5 

1 


Ischiadicus auch 
durch 5 MA un- 
erregbar, trotz¬ 
dem noch 1 cm 3 
7* proz. Curare- 
Lösung intrave¬ 
nös. 

Ischiadicu^ durch 
5 MA unerreg¬ 
bar. 

H 5 » „ 

» 12« „ 

„ 12” „ 

Pause 

50 cm 3 obiger Lösung 

80 cm 3 obiger Lösung 

0,4 

0,3 

0,9 

44 

Ischiadicus durch 
1 MA deutlich 
erregbar, auf 
1 cm 3 Curare¬ 
lösung intrave¬ 
nös auch durch 
5 MA unerreg¬ 
bar. 

„ 12« „ 

„ 12« „ 

Pause 

100 cm 3 obiger Lösung 

0,8 

0,6 

1,8 

47 

Ischiadicus wie¬ 
der durch 1 MA 
mehrmals erreg¬ 
bar, auf 1 cm Ä 
Curarelösung in¬ 
travenös wieder 
durch 5 MA un- 
erregbar. 

„ 12« „ 

Pause 

0,7 

0,8 

5 (Te) 

62 


,, 12« „ 

150 cm 3 obiger Lösung 

»,» 

0,T 

5 

50 

Ischiadicus uner¬ 
regbar. 


An einem komplett curarisierten Hund wird durch lOproz. sauere NaH 2 P0 4 - 
Lösung keine S&ureübererregbarkeit, sondern eine deutliche Herabsetzung der 
galvanischen Erregbarkeit erzielt. 
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Versuch 43. 

Hund 141 (7,600 g). 27. V. 14. feUhr: Kanülen in die linke V. jugularis und in die Trachea 
eingebunden; rechte A. femoralis mit Gummischieber abgeklemmt. 2,10—8,53 Uhr: 
Sukzessive intravenös durch 16 cm* l / a pro*. Curarelösung curarisiert. Künstliche Atmung. 
Bereits vor der letzten Injektion von 1 cm* Curarelösung wurde der linke N. ischiadlcus auf 5 MA 
unerregbar befunden. Rechte A. femoralis vom Schieber befreit. (Warmer Zylinderversuch.) 


Zeit 

Intravenös infundiert 

Erregbarkeit der linken Adductoren- 
muskulatur (1) und der rechten Tibialis- 
muskulatur (r) in MA und mm Rollen¬ 
abstand (RA) 

Bemerkungen 



| KSZ 

ASZ 

AÖZ 

RA 




1 

t 

i 

r 

1 

r 

1 

r 


27. V. 14 
4®°NM 
4* „ 

4“ „ 

4«* „ 

4» „ 
bis 4« „ 

„ 4« „ 

1 cm 8 1 / a proz. Cu- 
rarelöeung 

Ys cm 81 / 2 proz. Cu¬ 
rarelösung 

40 cm 8 10 proz* 
^aH 2 P0 4 -Lö¬ 
sung 

50 cm 3 10 proz. 
NaHjPC^-Lösung 

1,0 

,00 

© 

1,4 

1,0 

9 

: 

1,8 

1,6 

5,4 

46 

X. ischiadicus 
auf 5 MA 
spurenweise 
wiedererreg¬ 
bar. 

N. ischiadicus 
wieder voll¬ 
kommen un- 
erregbar. 

Nrdschiadicus 
bleibt uner¬ 
regbar. 

X. ischiadicus 
auf 5MA wie¬ 
der erregbar. 

„ 5» „ 

,, 5« „ 

*» »» 

„ 5*» „ 

Pause 

100 cm 8 10 proz. 
NaH 2 P0 4 - Lösung 
132 cm 3 10 proz. 
NaH 2 P0 4 -Lösung 
135 cm 3 10 proz. 
NaH 2 P0 4 -Lö8ung 
und Y* cm 8 Curare 

1,0 

0,6 

1,6 

0,8 

1,6 

1,5 

j 

53 

46 

X. ischiadicus 
auf 1MA wie¬ 
der erregbar. 

„ 5« „ 

» 5« „ 

Pause 

10 cm 8 10 proz. 
NaH 2 P0 4 -Lösung 

1,4 

0,7 

2,0 

0,8 

*,« 

0,9 

i 

47 

48 

X. ischiadicus 
auf 5MA un- 
erregbar. 

Exitus. 


Ein curarisierter Hund zeigt auf saure XaH 2 P0 4 -Infusion statt einer Säureüber- 
erregbarkeit ein deutliches Sinken der Erregbarkeit, während das vor Curare ge¬ 
schützte Kontrollbein einen geringen Grad von Säureübererregbarkeit trotz der 
fast zweistündigen Anämisierung noch deutlich erkennen läßt. 
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H. Elias: Säure als Ursache für Nenrenübererregbarkeit, 


Versuch 44. 

Hund 142 (8000 g). 8. VX 14. <8,45 Uhr: Kanülen in die Unke V. Jugolaris eingebunden. Tracheal¬ 
kanüle, rechte A. femoralis mit Gummischieber abgeklemmt. 9—10,35 Uhr: Sukzessiv* 
durch 16 cm a VxPros. Cnrarelüsung curarisiert. Künstliche Atmung. Bereits vor den letsten 
2 Injektionen von 1 cm* und V* cm * Curarelösung wurde der linke K. ischiadicus auf 5 MA 
unerregbar befunden. A. femoralis rechts knapp vor dem Versuch vom Schieber befreit. 

Warmer Zylinderversuch. 


Zeit 


3. VI. 14 

10*5 VM. 
bis lO^o 
1050 „ 


105 2 


1055 

bis 111° 

„ ll 80 


H33 

1135 

12 00 

12 1 * 


12 16 


Intravenös infundiert 


1 cm 3 1 / 2 proz. Cu- 
rarelösung 


50 cm 3 lOproz. 
NaH^POi-Lösung 

Pause 


62 cm 3 ob. Lösung 

122 cm 3 ob. Lösung 
Pause 


130 cm 3 ob. Lösung 


Erregbarkeit der linken (1) and rech¬ 
ten (r) Tibialismuskulatur ln MA und 
mm Rollenabstand (RA) 


KSZ ! ASZ 
1 ; r 1 r 


AÖZ 


RA 


1 | r 1 


I 


0,7 0,8 0.9 0,9 ; 3,9 13,5 59 


1,2 0,6 3,0 


1,2 


0,4 


0,8 1 5,0 


2,0 35 


2,8 ! 0,8 


7,0 


43 


45 


20 


45| 


Bemerkungen 


X. ischiadicus 
auf 5MA wie¬ 
der spuren¬ 
weise erreg¬ 
bar. 

N. ischiadicus 
auf 5MA wie¬ 
der unerreg¬ 
bar. 


X. ischiadicus 
auf 1MA wie¬ 
der erregbar, 
lern* V 2 proz. 

Curardlö* 
sung intra- 
venöe,darauf 
durch 5 MA 
unerregbar, 
trotzdem 
noch 1 / 1 cm 3 
Curarelöeg. 


X. ischiadicus 
bei 3,4 MA 
schon erreg¬ 
bar. 

X. ischiadicus 
schon durch 
I MA stark 
erregbar. 


Wie in Versuch 43 ruft XaH 2 P0 4 an der curarisierten Extremität ein starkes Ab¬ 
sinken, an der vor Curare geschützten Extremität ein deutliches Ansteigen der 
elektrischen Erregbarkeit hervor. 



Original from 

UNIVERSITY OF MINNESOTA 





Hund 145 (9200 ff). 7. VL 14. 9 Uhr. Kanüle in die linke V. jugularis eingebunden. Trachealkanüle. 9,20-10.22 Uhr: Sukzessiv intravenös durch 16 cm 4 
VaProz. Ourarelösung curarisiert, nachdem zu Beginn die rechte A. femoralis durch einen Gummischieber abgeklemmt ist Künstliche Atmung. 
Bereits vor der letzten Injektion von 1 cm* Ourarelösung der Unke Ischiadicus auf 5MA unerregbar, Hechte A. femoralis vom Schieber befreit. 
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60 H. Elias: Säure als Ursache für Nerventtbererregbarkeit, 

Aus diesen Versuchen erhellt klar, daß der durch Curare ent- 
nervteMuskel auf NaH 2 P0 4 -Infusion nicht bloß keine Säure¬ 
erregbarkeit zeigt, sondern sogar an Erregbarkeit deutlich 
einbüßt. Das vor der Curarewirkung zum größten Teil geschützte 
Bein zeigt zwar nur eine geringe Steigerung oder ein Gleichbleiben 
der Erregbarkeit statt der gewohnten mächtigen Säureübererregbar- 
keit, weil zu dieser Leistung das durch lange Anämisierung stark ge¬ 
schädigte Bein wohl nicht mehr fähig ist. 

Diese Feststellung schließt die früher genannte Möglichkeit eines 
Angriffspunktes der Säure im Muskel im Sinne einer Erregbarkeits¬ 
erhöhung aus, die Säuerung kann nur mehr in der Nervenendigung 
oder in dem Nervenstamm ihren Angriffspunkt haben. Mit dieser Lo¬ 
kalisation der diskutierten Säurewirkung wollen wir uns vorderhand 
begnügen 1 ). 

Mit einigen Worten sei noch die Erscheinung besprochen, daß regel¬ 
mäßig nach Säureinfusion die Erregbarkeit des curarisierten N. ischiadi- 
cus wiederkehrt. Ähnliches haben ja Pal und Rotberger nach Physo- 
stygmin, Pilocarpin, Cholin usw. beobachtet. Es mag ja sein, daß 
Ähnliches vorhegt. Zunächst wären aber Kont roll versuche nötig, die bei 
gleich starker Diurese ohne Säurezufuhr nicht die gleiche Erscheinung 
zeigen dürften. Denn das Naheliegendste wäre, die Ursache dieses 
Phänomens in der lebhaften Diurese zu suchen, überdies ist ja schon 
seit Zuntz eine beschleunigte Zerstörung von kleinen Curaremengen 
in einem saueren, freilich viel saurerem Medium (Magensaft) nachge¬ 
wiesen. Für eine Erklärung dieser Erscheinungen sind diese zu anderen 
Zwecken angestellten Versuche noch ganz ungenügend. Es sei hier nur 
auf diese Beobachtung aufmerksam gemacht. 


B. Säurewirkung auf die Gehirnrinde. 

Aus verschiedenen Gründen, wegen der im Verlaufe der Versuche 
häufig wiederkehrenden epileptischen Anfälle, ganz besonders aber der 
Säuretheorie der Epilepsie wegen schien es wichtig, die Säurewirkung 
auf das Gehirn zu prüfen. Ein derartiger, mißlungener, aber durch seinen 
Verlauf recht instruktiver Säure versuch mit epileptischen Anfällen 
im Gefolge sei hier angeführt: 


*) Die engere Lokalisation, die mehr von pharmakologischem Interesse ist, 
soll, sobald es die äußeren Verhältnisse gestatten (vgl. Fußnote auf S. 2) nach 
dem Muster von W. Kühne (Festschrift des naturw.-med. Vereines Heidelberg 
1886) am M. gracilis des Frosches nachgetragen werden. 
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Versuch 46. 

Hund 113 (9600g). Ausgeheilte Nephritis. Ara 18. III. Schädel rechts trepaniert. 


Zeit 

Rectal- 

Temp. 

Intravenös infundiert 

Erregbarkeit des rechten 
Facialisrindengebietes in 
MA resp. mm Rollenab¬ 
stand (RA) 

Bemerkungen 




K8Z 

ASZ 

AÖZ 

RA 


21. HL 14 
4 10 NM. 
4“„ 
bis 4 42 „ 

„ 4 12 „ 

4*> „ 

38,5° 

38,5° 

41 cm 3 lOproz. NaH 2 P0 4 - 
Lösung 

O OO 

04 »h * 

2,0 

7 

5 

• 

Auf elektrische Reizung 
zuerst Facialiskrämpfe, 
dann arc-en-cercle nach 
rechts und vollkommener 
epileptischer Anfall bis 
ca. 4 Uhr 45 Min. 

454 

»» * 99 

38,6° 






Neuerlich ein identischer 
Anfall. 

455 

•99 ^ 99 


12 cm 3 4proz. Soda¬ 
lösung 





Durch Infusion coupiert. 

4 57 „ 

„ 5~„ 


Rasch 28 cm 3 lOproz. 
NaH 2 P0 4 -Lösung 





Starker Anfall. 

*01 

99 ° 99 

5«„ 


14 cm 3 4 proz. Soda- 
lösung 





Sofort coupiert. 

„ 5"„ 


12 cm 3 lOproz.NaH 2 P0 4 - 
Lösung 





Darauf sofort ein Anfall.- 


Ein am Schädel trepanierter Hund, der bereits früher einmal eine Nephritis durchgemacht hat, 
bekommt nach einer Säureinfusion während der Prüfung der Rindenerregbarkeit einen epilep¬ 
tischen Anfall, der sich immer wieder durch intravenöse Sodainfusionen coupieren und durch 

Säure provozieren läßt. 


1. Rindenerregbarkeit nach allgemeiner Säuerung. 

Zunächst kam es darauf an, nachzuweisen, ob die Säure die Gehirn¬ 
rindenerregbarkeit ähnlich wie die peripherische erhöht. Neben der 
unipolaren Reizung, die durch eine knopfförmige Elektrode direkt ge¬ 
prüft wurde, wurden auch Versuche mit bipolarer Reizung angestellt. 
Es folgen einige Versuche zunächst mit unipolarer und dann mit uni¬ 
polarer und bipolarer Reizung. 
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H. Elias: Säure als Ursache für Xervenübererregbarkeit, 



Versuch 49. 

Hund 144 (10600 g). Am 3. VI. 1914, 4 Uhr: Linke motorische Region in Äthernarkose breit freigelegt und provü 
muskulär gedeckt. Am 6. VI. 1914, 9 Uhr: Kanüle zur NaH a P0 4 -I nfusion in die linke Vena jugularis elngebi 

Linke Hemisphäre wieder fre ige 1 egt. 


Nach 5proz. saurer NaH 2 P0 4 -Infusion am Hund steigt die anodische Erregbarkeit bei Prüfung vol 
der Hirnrinde aus, ohne daß sich die kathodische Erregbarkeit merklich geändert hätte. Auch bei bi 
polarer Reizung von der Hirnrinde aus zeigt sich eine beträchtliche Steigerung der Erregbarkeit. Nad 
4 (!) Tagen sind die normalen Erregbarkeitsverh&ltnissc wiedergekehrt. 


Anschließend ein leichter epiH 
tischer Anfall, darum lange P& H 


An die Prüfung anschließend ne: I 
dings epileptischer Anfall. Vf 
such darum abgebrochen. 


saurer NaH 2 P0 4 -Infusion am 


Nach 5proz. 

der Hirnrinde aus sowohl bei uni- wie auch bei bipolarer Reizung. Die kleine Säuredosis hat bereit! 
bedeutende anodische Übererregbarkeit gezeitigt, die kathodische Erregbarkeit aber gar nichl 

verändert. 


eine 
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Elektrische Erregbarkeit des linken Gort ex in 
MA und mm Rollenabstand (RA) 


y a _9 ■ • i| a 








^ • . _ . __ 

lotr&venus inninaiert 

bei unipolarer Reizung 

bei bipolarer Reizung 



KSZ 

ASZ 

AÖZ 

RA 

SZ 

ÖZ 

RA 



1,2 

1,5 


55 

„ 

*,8 

5t 


40cm 3 oproz.NaH2P04- 

Lösung 

Pause 

1,2 

1,4 

2,0 

70 

0,8 

1,2 

57 

• 

80 cm 3 obiger Lösung 
Pause 

l,t 

M 

1,« 

73 

M 

o,e 

70 


50 cm 3 4 proz. warme 
Sodalösung rasch ein¬ 
gelaufen 

1,2 

, 1,0 

2,4 

85 

0,8 

0,5 

1 , 

75 

Gehirn wieder müt 
kul&r t erschieß 
und erst wiedtr 
eröffnet am 


1,4 

1,5 

3,8 

35 

S.O 

£,6 

35 





Elektrische Erregbarkeit des linken 
Cortex in MA 


Zeit 

Intravenös infundiert 

bei unipolarer bei bipolarer 

Reizung Reizung 

Bemerkungen 



KSZ ASZ | AÖZ | 8Z | ÖZ 
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Versuch 51. 


Hund 140 (9000 g). iO. VI. 1914, 5 Uhr NM.: Linke Hemisphäre in Narkose freigelegt und provisorisch durch 
Mnskelnaht gedeckt. 12. VI. 1914, 10 Uhr VM.: Kanüle snr NaH t P0 4 -Infusion in die linke Vena jugularto 
eingebunden. Linke Hemisphäre wieder freigelegt. 


Z.'it 

Intravenös 

Elektrische Erregbarkeit des linken Cortex 
in MA und mm Rollenabstand (RA) 


infundiert 

bei unipolarer^Reixung 

bei bipolarer 
Reizung 



KSZ 

ASZ | 

AÜZ j 

RA 

sz | 

öz | 

RA | 

1*2. IV. 1914 
10 30 VM. 
10 43 

bis 11 03 .. 

40 cm 3 5 proz. 
NaH 2 P04-Lö- 
sunar 

M 

M 

5 

45 

! 

3,0 | 

T 

3,6 | 

50 

.. u*« 

Pause 

1,4 

1.4 

4. 


2,6 

2.6 : 

n*2 

.. U u ., 

90 cm 3 obiger Lö¬ 
sung 





i 

1 



l*2 0ü 

Pause 


1,5 

2,8 


1,0 

! 

0,8 


1‘2 ,:> 

130 cm 3 obiger 
Lösung 



i 

i 


1 

• 

1 i 



12 no 

Pause 


1 ,* 

1,5 

86 

1 1 

■ 0,5 

i 

6,4 

05 

.. 12 35 ., 

150 cm 3 obiger 
Lösung 



| 

I 

I 

I 

1 

i 

t 



, 


| 

i 

; 

* 




Bemerkungen 


Fibrilläre Zuk- 
kungen im Fa¬ 
cialis. 


Wird durch Zer¬ 
störung des ver¬ 
längerten Mar¬ 
kes umgebracht. 
Intra obductio- 
nein Zwerchfells - 
phänomen. 8. 
Seite 44. 


Nach 5proz. saurer NaH 2 P0 4 -Infusion am Hund steigt die elektrische Erregbarkeit bei Prüfung 
von der Hirnrinde aus sowohl bei unipolarer wie bei bipolarer Reizung. 


Z. f. d. g. exp. Med. VII. 
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66 il. Elias: Säure als Ursache für Nervenübererregbarkeit, 

Außerdem seien noch einige Versuche mit dazugehörigen Kontrollen 
in ähnlicher Versuchsanordnung bei unipolarer Reizung angeführt. 


Versuch 52. 

Hund 128 (4,500 g). Damenhündchen. 19. III. 1914. Zentralwindung in Xthernarkoae rechts 

freigelegt 22.111.1914. 


Zeit 


Rectal- 

iTemper 


22. III. 14 


8 00 VM. 

37,9' 

8 8# ., 


bis 9 08 ., 


., 9 15 

37,8 ‘ 

„ „ 

37,7 

„ 9« 

37,8 

„ 9« ., 

37,8 


Intravenös infundiert 


20 cm 3 10 proz. 
NaHoP 04 -Lösg. 

Pause 

30 cm 3 obig. Ldsg. 
Pause 

36 cm 3 obig. Lösg. 


Erregbarkeit des linken Facialis (F) 
und des rechten Cortex (C) in MA 
resp. mm Rollenabstand (RA) 


KSZ 1 ASZ j AÖZ I RA 
F I 0 , F C F C F C 


Bemerkungen 


1.1 


0.8 


0.4 


I 


I 


1.0 2,6 |2.9 5,0 3 35 


0,6 1,0 1,8 1,4 !2,4 57 


0,6 0,8 1,1 


0,61,4 65 


[Fibrilläre Fa- 
cialiskrämpfe. 


957 


37,8° 


Pause 


10 05 


24. III. 14 
5 50 NM. 


16 cm 3 4 proz. 
Sodalösung 


0,4 0.5 0,8 0,9 0,6 1,1 


0,6 

0,8 


i ! : I 

i , ' I ; 

: i 1 ! 

|0,5 0,8 1,0 0,7 1.4! 
1,2 1.7 2,83,5' 8 i 


75 


Bald darauf epi¬ 
leptischer An¬ 
fall, nach 4 cm 3 
Sodabicarbo- 
natlöeung cou- 
piert. N. faci¬ 
alis erst einige 
Minuten später 
geprüft. Schä¬ 
delwunde wie¬ 
der geschlos¬ 
sen. 


70 

30 


Nach Infusion einer 10 proz. NaH 2 P0 4 -Lösung am Hund steigt die elektrische Erreg¬ 
barkeit sowohl bei der Prüfung vom Nerven wie auch von der Hirnrinde aus. Der N. 
facialis wird für die AÖZ erregbarer als für die ASZ. 2 Tage später sind die Normal- 
weite wieder erreicht. Im folgenden Versuch Nr. 53 ruft die hypertonische Soda¬ 
infusion an demselben Hund eine Herabsetzung der elektrischen Erregbarkeit bei 
Prüfung an der Peripherie und am Cortex hervor. 
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Versuch 53. 

Hund 128 (4,200 g). Damenhündchen. 24. KL 19. m. Zentral Windung in Äthernarko se 

rechts freigelegt. 




Erregbarkeit des Unken Facialis 

Säure- 



(F) und des rechten Cortex in 

bindungs- 

Zeit 

Intravenös infundiert 

MA resp. mm Rollenabstand 


vermögen: 
NaOH in 



| KSZ | ASZ i 

AÖZ i 

RA 

11 Blut in 



F_ 

C F 

c 

. y\ 

c 

F 

c 

mg 

24. III. 14 


| 

1 ! 


i 

i 

i 1 

1 ! 




5*« NM. 
6 1S „ 

30 cm 3 15proz. Sodalösung 

0,8 

U 1,7 

! | 

2,8 

tO 

CO 

[»’•; 

1 

39 

64,4 mg 

bis ß 33 „ 

„ 6« .. 

Pause 

0,8 

1,4 2,0 

3,6 

3,5 

8,0 ! 


5 


„ «“ » 

36 cm 3 obiger Lösung 

0,8 

1,5 |2,6 

s.« 

4,5 

10 


1 

90,8 mg 


Kontrolle zu Versuch 52. Die hypertonische Sodainfusion setzt die elektrische 
Erregbarkeit vom Cortex ebenso wie von der Peripherie aus herab. Das steigende 
Säurebindungsvermögen, das im Blute ermittelt wurde, beweist eine hohe Zu¬ 
nahme der Alkalinität im Blute. 

Versuch 54. 

Hund 126 (8,400 g). 30. UI. 14. Zentralwindung links in Äthewiarkose freigelegt. 
81. in. 14. ln die rechte A. femoralis und in die linke V. jugularis Kanülen eingebunden. „Warmer 

Btirettenversuch". 





Erregbarkeit des linken Facialis 

Säure- 




(F) und des linken Cortex in 

bindungs- 

Zeit 

Rectal- 

Intravenös Infundiert. 

MA resp. mm Rollenabstand. ( RA) 

vermö- 


Temp. 


_ _ . . ; 

_ _ 

__ . 

_ 

— 

gen: mg 




KSZ ASZ 

AÖZ | 

RA 

NaOH in 





-■ 



— 

1 1 Blut 




F CF! 

c 1 

f c ; 

F | 

C 


3i. m. 14 




1 

■ 1 




7°°VM. 

39,4° 


0,7 mt 

2.2 ! 

2,4 5 


15 

84,0 mg 

715 

• tj 


40 cm 3 5proz.>aH*2P(>4- 




1 

j 





Lösung 







bi«7 30 „ 





l 




7M 

»» * >> 

39,2° 

Pause 

0,6 1,7 0,9 

ii.o 

2,0 ; 2,6 


18 

75,6 mg 

„ 8» „ 


80 cm obiger Lösung 

I i 


1 




„ 9« „ 

39,3° 

Pause 

0,6 1,5:0,8 

«,• 

1,4 ,*,9 


21 


„ „ 


20 cm 3 4proz. Sodalöse:. 

0,8 1,3 1,4 

1,4 

1,4 2,2 


32 

84,0 mg 

4. IV. 14 



| 

1 

1 

I 




4°°NM. 



JO,6 2,0 ; 1,4 2,2 

2,2 8,0 


0 



Nach Infusion einer 5,lproz. NaHjPO^Lösung am Hund zeigt sich sowohl bei der 
Prüfung vom Nerven wie auch von der Hirnrinde aus eine erhebliche Säureüber- 
erregbar^cit. Der Wert für die ASZ ist an der Hirnrinde sogar unter den der 
KSZ gesunken. Auf die unmittelbar anschließende Sodainfusion hin steigt das 
Säure bindungsvermögen im Blut auf den Ausgangswert, ohne daß die Erregbar - 
keitsverhältnisse zur Norm zurückgekehrt wären. Die Vorgänge in den Zellen 
sind eben nicht so rasch rückgängig zu machen, wie Veränderungen des Säure- 
bmdungsvcrmögens im Blut. Einige Tage darauf lassen sich normale Erregbar- 
keits Verhältnisse fest. stellen. Vergleiche Kon troll versuch 55 und 50. 
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Versuch 55. 

Hund 125 (8100 g). 80.111.1014. Zentralwindung links in Athernarkose freigelegt. 
4. IV. 1914. Kanüle in die rechte Vena jugularis eingebunden. 





Erregbarkeit des linken Facialis (F) 


Rectal- 


und des linken Cortex fC) in HA 

Zeit 

Tem- 

Intravenös infundiert. 

resp. mm Rollenabstand (RA) 


per. 


K8Z AÖZ AÖZ RA 

- 



_ F i 

c y J y F i 

C K C 

4. IV. 14 



i 

1 i 1 


4« NM. 

39,3' 


o.«! 

2,0 ! 1,4 2.2 2.2 

8,0 0.65 

4 45 „ 




i 


bis 5 03 ,, 


40 ein 3 4,2 proz. XaCl-Losung 


. ! 

i i 






! 1 ! 

; 

bis 

30.2- 

Pause 

0,6 

2.6 1,6 3,5 2,2 , 

14 62 

.. o 43 ,, 

30.0 c 

80 cm 3 obiger Lösung 

0,6 

3,6 1,8 3,8*2.5 

15 68 

7. IV. 14 




i i ! 

! 

300 



Io, 5 2,0 1,0; 1,6 11,9 

i 7 j 75 


4,2 proz. intravenöse NaCl-Infusion an dem gleichen Hunde wie in Versuch 54 setzt 
die elektrische Erregbarkeit sowohl bei der Prüfung von der Peripherie wie von der 

Gehirnrinde aus herab. 


Versuch 5b. 


Hund 125 (7,200 g) 80.111.1914. Zentral Windung links in Xtliernarkose freigelegt. 
7. IV. 1914. Kanüle in die rechte Vena jugularis eingebunden. „Warmer Bürettenversuch“- 


' 


~ ■ ■ 

Erregbarkeit des Unken Facialis 


Rcc- 


(F) und des linken Cortex (0) in 

Zeit 

tal- 

Intravenös infundiert 

M A, resp. mm RoUenabstand (RA) 


per. 


KSZ 

A8Z | AÖZ ' 

RA 




F 1 

C ! 

F 

C ! F ' c ' 

F ' C 

7. IV. 14 






. "r | 

M 

3 00 NM. 

39,4° 


0.5 

2,0 

1.0 

1,0 1,9 (7.0 

i ! 75 

3*° 





1 

1 


bis :p 

39,4° 

40 cnr lOproz.NaäHPOi-Lösg. 


1 



, 

4° * „ 


Paust* 

i i ■ i 

0.5 12.0 : 1.2 ! 1.6 1.8 18,5 

r ; i 

: l73 

j 1 

.. -J 10 

39,4° 

8(1 ein 3 obiger Lösung 

0,5 

2.0 

jl.3 

1.8 1,547,5 

i 
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Nach 10 proz. Na 2 HP0 4 -Infusion an dem gleichen Hund wie in Versuch 54 und 55 
läßt sich weder lw‘i der Prüfung vom Nerven noch bei der Prüfung vom Cortex ans 
eine gesteigerte Erregbarkeit nach weisen. 
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Aus all diesen Versuchen ergibt sich in der Tat, daß die Erreg¬ 
barkeit, direkt an der Hirnrinde geprüft, ebenfallsauf 
Säureinfusion steigt, und zwar in analoger Weise wie die peri¬ 
pherische Erregbarkeit auf jede elektrische Reizart, aber um es 
kurz zu sagen — mit besonderer Bevorzugung der ano¬ 
dischen Erregbarkeit. 

Die Ursache für die eben von der Gehimrmde aus nachgewiesene 
Übererregbarkeit kann entweder tatsächlich in der Gehirnrinde ihren 
Sitz haben (dann reagiert die Rindenzelle auf einen geringeren Reiz 
in höherem Maße als gewöhnlich) oder diese Ursache hat ihren Sitz 
in den Nervenendigungen, dann reagiert die Ganglienzelle in der Gehirn¬ 
rinde auf einen geringeren Reiz in gewohntem, geringem Ausmaß, aber 
die überempfindliche Peripherie antwortet auf diese geringe Reaktion 
mit einem verhältnismäßig gesteigerten Effekt. 

Um festzustellen, welche von den beiden Möglichkeiten vorliegt, 
wurde der Versuch gemacht, eine luka.e Säuerung des Gehirnes zu 
erzielen. 


2. Rindenerregbarkeit nach lokaler Säuerung 
des Gehirnes. 

Zur Durchführung einer lokalen Säuerung im Gehirn mußte eine 
Methode herangezogen werden, die gestattete, bei möglichst unverän¬ 
derter Zirkulation und Arterialisierung des Blutes geringe Säuremengen an 
die Gehirnsubstanz heranzuführen. Die gewöhnlichen Durchblutungs¬ 
methoden konnten natürlich nicht in Betracht kommen und so wurde 
die im Abschnitt „Methodik“ beschriebene intraarterielle Infusion, die 
mir schon bei Beantwortung anderer physiologischer Fragestellungen gute 
Dienste geleistet hat, angewendet. Es mußte die Schwierigkeit über¬ 
wunden werden können, ohne Thrombose durch längere Zeit mit jedem 
Pulsschlag, kleine Säuremengen durch die Arteria thyreoidea in die 
Arteria carotis jund damit in die Gegend der Zentralwindungen einlaufen 
zu lassen. Überdies mußte nach den Erfahrungen von Trendelen¬ 
burg ganz besonders auf die richtige Temperierung der Infusions¬ 
flüssigkeit geachtet werden. Nach einigen Mißerfolgen gelang die Metho¬ 
dik der intraarteriellen Infusion auch in ihrer Anwendung auf das Ge¬ 
hirn. Durch Kontrollversuche w r ar auch vorher festgestellt werden, 
daß die Abbindung der Arteria thyreoidea, die der Durchführung der 
intraarteriellen Säuerung des Gehirnes jedesmal vorausgehen mußte, 
nicht durch Schädigung des parathyreoiden Apparates zu einer para- 
thyreopriven Übererregbarkeit führt. 
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Versuch 57. 

Nervöse Erregbarkeit vor und nach Abbindung der A. thyreokha nuperior. 


Versuch 

A. thyreoidea 
superlor bleibt 
abgebunden : 


KSZ 

Erregbarkeit des linken Facialis in MA 

' ASZ ~ i .. 

AÜZ 

~ -- 

vor 

Abbind. 

nach 

Abbind. 

Diffe¬ 

renz 

vor 

Abbind. 

nach 

Abbind. 

Diffe- , 
renz 

vor 

Ab bind. 

□ach ! 
Abbind. 

Diffe¬ 

renz 

15. VI. 14 
Kund 148 

links, 

1 St. 40 Min. 

! 

1.3 

1,6 . 

4-0,1 

3.6 ; 

! 

3,6 | 

0 

4.5 

4,7 

4-0,2 

17. VI. 14 
Kund 147 

rechts, 

ISt. 20 Min. 

0.5 

! 

0,5 . 

0 

1.0 

0,9 i 

i 

-0,1 

1.0 

1,0 

0 


rechts. 

2 St. 20 Min. 

1 

0,5 

0,5 i 

0 

1.0 

0,9 

-0.1 1 

1.0 

1,2 

4-0,2 

7. VII. 14 
Hund 158 

links, 

rst. 

1,2 

1,2 

1 

0 

j 1.3 

14 ; 

4-0, 1 

1.8 

1,7 

-0.1 


links, 

2 St. 50 Min. 

1.2 

i 

1.2 

1 

0 

i 

; 1.3 

1 ! 

1.5 

4-0.2 

■ 

1.8 

’ 1,8 

0.0 

Im Mittel: 


i 


40,02 


l 

4-0.02 

i 

i 

1 

4-0.06 


Ahhindung der A. tliyreoidea superior führt nicht zur Steigerung der Erregbarkeit, die Differen¬ 
zen zw iachen den Erregbarkeit« werten vor und nachher bleiben noch innerhalb der Fehlergrenze. 


Nun wurde, nach Erledigung dieses Einwandes. versucht, der Lösung 
dieser Frage auf folgende Weise näherzutreten: Es wurde der Schädel 
des Hundes rechts sowohl wie links über der motorischen Region breit 
aufgeklappt. Tags darauf wurden die nur provisorisch gedeckten Hemi¬ 
sphären wieder freigelegt, die beiden äußeren Carotiden wurden ange¬ 
schlungen und nach Feststellung der elektrischen Erregbarkeit wurde * 
in analoge Bezirke der rechten und linken Hemisphäre intraarteriell 
auf der einen Seite 4proz. Sodalösung, auf der anderen Seite in gleicher 
Weise saure Phosphatlösung infundiert. Da Säure sowohl wie Alkali 
nach Passieren des Gehirnes sich im'Herzen begegnen und neutrali¬ 
sieren mußten, so bestand weiterhin kein Grund zur Auslösung einer 
allgemeinen peripheren Säureübererregbarkeit, während 
die eine Gehirnhälfte, die die Säure in konzentrierter Form erhielt, alle 
Erscheinungen einer lokalen Säure Vergiftung zeigen mußte. 

Gleich der erste, sehr unvollkommene Versuch (Hund 132) ergab 
das unerwartete Resultat, daß sich auch die gesäuerte Hemisphäre 
nach 2 St. 10 Min., während welcher Zeit 110 cm 3 einer 5proz. sauren 
Phosphatlösung resp. auf der anderen Seite 100 cm 3 einer Sodalösung 
intraarteriell infundiert worden waren, in ihrer Erregbarkeit kaum ver¬ 
ändert hatte. Diese Erfahrung sprach nun freilich sehr gegen einen 
Angriffspunkt der Säure in der Gehirnrinde. Diese komplizierte und 
schwor zu überblickende Versuchsanordnung wurde aber später auf- 
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gegeben, da sich Thrombosen und damit auch ungleichmäßige Tem¬ 
perierung der einlaufenden Flüssigkeiten nicht vermeiden ließen. Dieser 
Fehler wegen wurde auch dieser Versuch hier nicht wiedergegeben. 

Nun wurde die Frage anders gestellt : Beruht die im früheren Ab¬ 
schnitt nachgewiesene Übererregbarkeit der Gehirnrinde auf Säure¬ 
wirkung in der Gehirnrinde selbst, so mußte bei Säuerung der einen 
Hemisphäre diese Übererregbarkeit ganz besonders zum Ausdruck kom¬ 
men, und zwar um ein Bedeutendes früher, als die allgemeine Säure- 
übererregbarkeit an den peripheren Nerven, denen ja nur der Rest der 
nicht im Gehirn verankerten Säure, verdünnt durch das Gesamtblut, 
zugeführt wird. Hat dagegen die übererregbarkeit der Gehirnrinde 
keinen Grund in chemischen Veränderungen an Ort und Stelle, sondern 
ist nur durch die periphere Übererregbarkeit vorgetäuscht, so ist trotz 
der konzentrierten Säurewirkung auf das Gehirn der Eintritt der Über¬ 
erregbarkeit an der Gehirnrinde und am peripheren Nerven für den glei¬ 
chen Zeitpunkt zu erwarten, da ja die Übererregbarkeit von der einen 
wie von der anderen Stelle ihre gemeinsame Ursache in der Peripherie 
hätte. Es seien einige Versuche angeführt, und zwar ein Versuch zur 
Feststellung der Säureübererregbarkeit der Gehirnrinde bei lokaler 
Säuerung dieser Hemisphäre und dann zw^ei Versuche zum Vergleich 
der peripheren mit der Rindenerregbarkeit bei lokaler Säuerung des 
Hirns, schließlich eine Kontrolle für diese Versuchsanordnung: 

Versuch 58. 

Hund 184 (7500 g). 8. V. 1014, 8 Uhr: Schädel Uber der linken Hemisphäre weit aufgeklappt und 
nur provisoriBch verschlossen. 9. V. 1914: Linke Carotis externa u. A. thyreoidea ange¬ 
schlungen. Linke Hemisphäre wieder freigelegt. Vorbereitung zur intraarteriellen, 
warmen (ca. 50°) Infusion öproz. saurer Phosphatlösung mit Straubgeher Kanüle und 

Rückschlagventil. 


Bemerkungen 


l>ie letzten Minuten 
Zuckungen in der 
rechten unteren 
Extremität. 
Epileptischer Anfall. 
Versuch darum ab¬ 
gebrochen. 

Trotz lokaler Säuerung der linken Hemisphäre am Hund (intraarterielle NaH 2 P0 4 - 
Infusion) wird durch Prüfung der Erregbarkeit von der Gehirnrinde aus nur eine 
geringe Erhöhung der anodischen und faradischen Erregbarkeit fest gesellt. 

l ) Er.-t nach dem epileptischen Anfall geprüft. 


Zeit 

Intraarteriell in 
die A. carotis sinistra 
durch die A. thyreoidea 
superior zentralwfirts 
infundiert 

Elektrische Erregbarkeit des 
linken C o r t e x (Facialisregion) 
nach lokaler Säuerung der 
linken Hemisphäre in MA und 
mm Rollenabstand (RA) 


KSZ 

VSZ AÖZ RA 

9. V. 14 




4 ° NM. 


0.7 

1.6 -2.0 55 

5 05 .. 
bis 5 45 

70 ein 1 5 proz. 
NaH*P 04 -Lösung 

0.7 

1.4 2.0 (72)') 
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Ver- 


HqdcI 147 (9200 g). 8. VL 14, 3 Uhr: Sch&delkapael über der linken motorischen Region in Narkose aui- 
V. fern oral, angeschl ungen. Vorbereltang xum körperwarmen intraarteriellen Elnlaui von 6 proz. 

venösen 4 proz. Soda Infusion. Linke- 


Zeit 

Intraarteriell in die A. thyreoidea sup. sin. zen- 
tralwärts Infundiert 

Intravenös Soda infundiert 

4. VI. 14 

9 00 VM. 
9°« 
bis 9 12 

918 

Menge Temperatur 

20 cm 3 0proz.NaH.2PO4- 46 — 4 .) ' 

Lösung 

35 cm 3 obiger Lösung 45 — 44 : 


9 2i 

60 cm 3 obiger Lösung 44—43 

Beginn 

9 2 » 

75 cm 3 obiger Lösung 43—42 

32 cm 3 4 proz. Soda¬ 
lösung 

9 30 .. 

90 ein 3 obiger Lösung 42—40 

51 cm 3 4 proz. Soda- 
lösung 

.. 9 4:> 

135 cm 3 obiger Lösung 46 

71 cm 3 4proz. Soda- 
lösung 


Bei intensiver lokaler Säuerung der linken Hemisphäre am Hund (intraarterielle XaH r PO t - 
N. peroneus aus eine deutliche Übererregbarkeit für alle geprüften Reizarten nachge wiesen. 

venöse Sodainfusion in das linke 


Yei - 


Hund 144, Spitz (10000g). 9, VI. 1914, 8 Uhr: Schädelkapsel über der linken motorischen Region io 

Linke A. thyreoidea siip. angesehlungen. Vorbereitung zum körperwarmen intraarteriellen Eiw- 

Linke Hemisphäre 




I 11 traarteriell in die A. thyreoidea sup. sin. zentralwärts infundiert 


Zeit 





Men 1:0 

Temperatur 

10. VL 14 
!>“ VM. 
o 3 ® ,r 



bis 

9 52 

9 58 

30 cm 3 5 proz. XaH 2 P 04 -Lösung 

43—4 l r 


10 w .. 

50 ein 3 5 proz. XaH 2 P0 4 -Lösung 

41—39° 

,, 

IO 25 .. 

65 cm 3 5 proz. XaH 2 P0 4 -Lösung 

39—36° 


10 47 

110 cm 3 5 proz. XaH 2 P0 4 -Lösung 

36—44° 


1O 3 > 

1 1 0 * 

120 cm 3 5 proz. XaH 2 P() 4 -Lö-ung 

4-' —40 0 

Bei 

intensiver 

lokaler Säuerung der linken Hemisphäre 

am Hund (intraarterielle 


sowohl bei Prüfung von der gesäuerten Gehirnrinde wie noch mehr vom X. peroneus 
l ) Bereits Tetanus. 2 ) Bei der unverzüglich vorgenommenen Obduktion 
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such 59. 

geklappt and nur muskulär geschlossen. 4. VL14, 8,46 Uhr: Linke A.thyreoidea super, und linke 
sauerer XaH 8 P0 4 -Lösung mit 8trau bscher Eanfile, Rückschlagventil und Wänneschlange und zur intra- 
Hemisphftre wieder freigelegt. , 


Elektrische Erregbarkeit des rechten N. peroneus (P) und des 
linken Cortex (C) nach lokaler Säuerung der linken Hemi- 1 



Sphäre in MA 


Bemerkungen 

KSZ 

j ASZ 

AÖZ 

ATe 


P , i 

P l 

P ; C 

P C 

--- 

1,5 1.0 

1.7 1.3 

4,8 5 

5,0 


1.3 1,3 

1 0,7 1,3 

5 

3.5 

- 





Geri nge Zuckungen im rechten 





X. facialis, darum Soda. 

. 1.4 

0.0 

4,3 

i 


1.0 

0,4 

1,5 

2,5 

Dazwischen immer kleinere 





Zuckungen. 

0.0 

0.6 

1.5 


- 


Infusion) wird durch Prüfung der Erregbarkeit von der Gehirnrinde sowohl wie vom 
Die Wirkung der sauren NaH 2 P0 4 -Lösung auf die peripheren Nerven wird durch intra- 
Hinterbein einigermaßen abgeschwäeht. 


such 60. 

Athernarkose breit aufgeklappt und provisorisch durch Muskelnaht geschlossen. 10. VI. 1914, 9 Uhr: 
lauf von 5proz. saurer Phosphatlösung mit S traubscher Kanüle, Rückschlagventil und W&rmeschlange. 
wieder freigelegt. 


Elektrische Erregbarkeit des linken X . 

peroneus (P) und 

des 


linken 

Cortex (C) nach 

lokaler Säuerung 

der linken He- 



misphäre in MA und mm Rollenabstand (RA) 



Bemerkungen 

KSZ 

ASZ 


RÖZ 

RA 



p 

C 

p ! 


P 

1 c 

P 


C 


0,6 

1.4 

0,8 

3,3 

1,7 

4,0 



3,0 


0.6 


0,5 


1.3 







1.4 


2,2 


4,0 





0.6 | 


0.4 | 


0,7 






i 

1.4 


1.8 


4.0 



33 


0.7 


0.4 


0.8 

• 




Zuckungen im linken Facialis. 


1.« 


1.3 


1,8 



45 

Epileptischer Anfall. Versuch 



0.2 


0 , 8 ') 





darum abgebrochen 2 ). 


NaH 2 P0 4 -Infusion) wird eine erhebliche Übererregbarkeit für alle geprüften Reizarten 
aus festgestellt. Die anodische Übererregbarkeit überwiegt vor der kathodischen. 

zeigt sich die im Text S. 44 genauer beschriebene Zwerchfellerscheinung. 
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Digitized by 


Versuch 61. 

Hund ISO (ToOOg). 26. IV. 1914, 10 Uhr: Schädelkapiel über beiden Hemisphären aufgekUppt 
und dann wieder provisorisch muskulär geschlossen. 27. IV. 1914, 4,45 Uhr: Rechte Carotis 
externa und linke Vena femoralis angeschlungen. Beide Hemisphären wieder frei¬ 
gelegt. Vorbereitung zum warmen intraarteriellen Einlauf von iproz. Sodalösnng, 
mit Straub scher Kanüle und Rückschlagventil und zur intravenösen Infusion von 5 proz. 

NaH 2 P0 4 -Lösung. 




Anodische Gehirnrlndenerreg- 



Intraarteriell in die 

barkeit in M A, geprüft an b e i d e n 
Hemisphären bei lokaler 


Zeit 

A. thyreoidea sup. 
dextra zentr&lwärta 

Alkalisierung der rechten 

Bemerkungen 


infundiert 

ASZ AÖZ 




iinks rechts links rechts 


27. IV. 1914 




5 20 XM. 


1,6 1,1 3.8 4.« 


bis 5 40 „ 

40 cm 3 4 proz. 

I 



NaaCOg-Lösuiig 



r, 45 

Pause 

1.8 2.0 : .">.0 

50 enr 5 proz. 
XaH 2 P0 4 -Lo- 
sung in d. Von. 
fern, sinistra. 




Versuch abge¬ 




brochen. 

.. Ü°® 

88 cm 3 obiger Lö¬ 

1.8 ä.# 8.8 5.# 



sung 

i 


Kontrolle zu den vorangegangenen 

Versuchen. Die elektrische Erregbarkeit wird 


von beiden Hemisphären aus geprüft, während nur die rechte durch intraarterielle 
Sodainfusion alkalisiert wird. Durch intravenöse saure XaH 2 P0 4 -Infusion am Hin¬ 
terbein wird die Wirkung des Alkali in der Peripherie einigermaßen neutralisiert. 
Die alkalisierte rechte Hemisphäre sinkt ein wenig in ihrer Erregbarkeit, die linke 

bleibt konstant. 


Au^ diesen Versuchen ergibt sich deutlich, daß die lokale Säuerung 
der Hemisphäre zu einer Übererregbarkeit der Gehirnrinde, aber auch 
zu einer Übererregbarkeit der peripheren Nerven führt, und zwar 
daß das Gehirn mit seiner Übererregbarkeit allem Anschein nach 
etwas hinter der peripherischen Übererregbarkeit in Zeit und Stärke 
nachhinkt, während im Kontrollversuch eine Ubererregbarkeit über¬ 
haupt nicht zu beobachten war. 

Nach diesen Erfahrungen schien es vielleicht möglich, diese Ver¬ 
suche so zu leiten, daß die periphere Übererregbarkeit durch die intra- 
arterielle Säureinfusion schon zu einer Zeit erscheint, zu der die Rinden- 
Übererregbarkeit noch keine Änderung zeigt. Zwei solcher Versuche 
seien angeführt: 
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Hund 147 (9000 g). 12. VI. 1914, 9 Uhr: Schfidelkapsel Uber der linken motorischen Region auf¬ 
geklappt und nur mehr muskulär verschlossen. 15. VI. 1914, 8 Ihr: Linke Hemisphäre 
wieder freigelegt. Vorbereitung zum körperwarmen intraarteriellen Einluuf in die eben 
angeschlungene A. thyreoidea sin. sup. mit Straubscher Kanüle, Rückschlagventil und 

Wärmeschlange. 


Anodische Erregbarkeit des linken X. peroneus 
Intraarteriell in die A. (p.) un( j d eg cortex (Cort.» nach io- 

thyreoidea sup.sin. zentral- kaler Säuerung der Unken Hemisphäre in MA 
wärt« infundiert__ . _ 

ASZ i AÖZ 


15. VI. 14 
8 45 VM. 
9 07 

bis 9 10 ,, 

013 ^ 

*> ** 


1 5 cm 3 5 proz. 
NaH 2 P0 4 -Lsg. 

25 cm 3 obiger 
Lösung 


p. 

! Cort. ! 

P. 

Cort. 

1.2 

1.2 

j 

1,2 

5.8 

1.2 

1,2 

1,2 

5,0 

0,6 

1.3 

0,5 

5,0 


Bei geringer lokaler tSäuerung der linken Hemisphäre am Hund (intraarterielle 
NaH 8 P0 4 -Infusion) erweist sich die anodische Erregbarkeit von der Gehirnrinde 
aus geprüft noch unverändert, während diese geringe Säuredosis, die nach Passieren 
der linken Hemisphäre in den Kreislauf gelangt ist, auf den Gesamtorganisnius 
verteilt, genügt, um eine bedeutende, allgemeine, periphere Säure Übererregbarkeit 
hervorzurufen. Vergleiche dazu die nicht fettgedruckten, danebengesetzten 
Schwellenwerte des X. peroneus. 

Bemerkung: Versuch eines epileptischen Anfalles wegen abgebrochen. 

Versuch 63. 

Hund 151 (14000 g). 16. VI. 1914, 10 Uhr: Motorische Region liuki freigelegt und nur muskulär 
gedeckt. 18. VI. 1914, 8 Uhr VM.: Linke Hemisphäre wieder freigelegt. Linke A. th> • 
reoldea »uperlor angeschlungen. Vorbereitung zum körperwarmen, intraarteriellen Ein - 
lauf mit St raub scher Kanüle, Rückschlagventil und Wärmeschlange. 


Anodische Erregbarkeit des linken 
X. peroneus (P) und des linken 
Intraarteriell In die Temperatur der Cortex (C) nach lokaler Säue- 
A. thyreoidea sup. sin. infundierten rung der linken Hemisphäre in MA 

zentralwärts infundiert Lösung ~ ~ " 


18. VI. 14 
Ö 00 VM. 
9 20 „ 
bis 9® 2 .. 


20 cm 3 5 proz« 
NaH 2 P 04 -LÖ 8 ung 

40 cm 3 obiger Lö¬ 
sung 


44—47 


P 1 

c 

P 

c 

2,0 ! 

1.3 

3,0 

5 

1,3 

1,4 

2,8 

5 

1,0 

i 

| 1.5 

2,0 

5 


Bei gleicher Versuchsanordnung wie im Versuch 62 erweist sich ebenso die Erreg¬ 
barkeit von der gesäuerten Hirnrinde aus geprüft noch unverändert, während durch 
die aus dem Gehirn abgelaufene, in den Kreislauf gelangte Säure menge bereits 
eine deutliche Säureübe re rregbarkeit in der Peripherie erzeugt wurde, wie aus 
den Erregbarkeit«werten des N. peroneus zu entnehmen ist. 

Bemerkung: Versuch eines epileptischen Anfalles wegen abgebrochen. 
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In diesen Versuchen ist es also tatsächlich gelungen, 
die eine Hemisphäre so mit säurehaltigem Blut zu durch- 
s pulen, da ß sie selbst noch keine Ubererregbarkeit zeigt , 
während in der Periph erie bereit seinedeutliche Übererreg¬ 
barkeit nachgewiesen werden konnte. Für die Annahme einer 
Schädigung der Gehirnrinde durch die Versuchsanordnung selbst im Sinne 
einer Verhinderung der Übererregbarkeit ergab sich kein Anhaltspunkt. 

Wenn man nun bedenkt, daß das von einer Carotis versorgte Gefäß¬ 
gebiet nur den /?ten Teil des ganzen Körpers beträgt, daß dann unter 
dieser Annahme dem Gehirn eine mehr als nmal so hohe Säurekonzen¬ 
tration zugeführt wird, als den übrigen Organen und daß das Gehirn 
trotzdem später mit Ubererregbarkeit reagiert als der periphere Nerv*, 
so kann man wohl von einer Säureempfindlichkeit des Gehirnes kaum 
sprechen. Diese müßte wenigstens erst auf eine bedeutend höhere Säure¬ 
konzentration hin und später entstehen, als die des peripheren Nerven¬ 
endes, also auf eine Säurekonzentration, die sicher physiologisch nicht 
mehr in Frage kommt. Dagegen wird die Gehirnrinde erregbarer, sobald 
so viel Säure durch das Gehirn durchgedrungen ist, daß sie auf den ganzen 
Organismus verteilt, genügt, um die periphere Erregbarkeit in hohem 
Maße zu steigern. Dann täuscht eben die größere Empfindlichkeit des Er¬ 
folgsorganes eine größere Empfindlichkeit der reizliefemden Rindenzelle 
vor. Die früher nachgewiesene erhöhte Erregbarkeit der Gehirnrinde 
v findet also ihre volle Erklärung in der erhöhten Erregbarkeit des Nerven- 
endapparates und der Nachweis eines Angriffspunktes der Säure in 
der Gehirnrinde war nach diesen Versuchen nicht erbracht. 

Und trotzdem schiefl nach den bereits mehrfach angeführten un¬ 
freiwilligen Erfahrungen mit vielen Versuchen, die epileptischer An¬ 
fälle wegen verworfen werden mußten, eine direkte Einwirkmig der 
Säure auf die Gehirn rinde in der Art zu bestehen, daß sie das Zustande¬ 
kommen von epileptischen Anfällen fördert. Durch Sodainfusion ließen 
sich auch regelmäßig solche epileptische Anfälle wieder beseitigen, 
wenn die Salzkonzentration nicht schon zu weit gediehen war (siehe 
Versuch 46). übrigens ist es seit Löw r bekannt, daß Phosphate, frei¬ 
lich direkt an die Gehirnrinde gebracht, zu epileptischen Anfällen führen. 

Diese epileptischen Anfälle unterschieden sich wesentlich von den 
bereits beschriebenen, verhältnismäßig leichteren Krampfanfällen, 
wenn sie sich auch manchmal unmittelbar an diese tetaniformen An¬ 
fälle anschlossen. Während diese ohne Vorboten auftraten, wurde der 
Hund vor einem epileptischen Anfall meistens zuerst auffallend ruhig, 
dann trat für etwa 10—40 Sekunden ein tonischer Krampf ein, der alle 
Muskeln des Tieres bretthart werden ließ und die Atemtätigkeit voll¬ 
kommen stillstellte. Dieser tonische Krampf wurde manchmal durch 
einige kurze, kräftige, klonische Zuckungen ungefähr in der Mitte untt r- 
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brochen. Erst nach dieser tonischen Phase begann unter ungenügenden, 
jappenden Atembewegungen der heftige klonische Krampf, der nach 
verschieden langer Dauer erst allmählich nachließ. 

Danach schien es recht aussichtsreich, zu untersuchen, wieviel von 
einem quantitativ zu handhabenden Reiz, der zu epileptischen An¬ 
fällen führt, bei einem normalen Individuum, wieviel bei einem ge¬ 
säuerten genügt, um solche corticale Anfälle auszulösen. Unter den hier 
in Betracht kommenden Mitteln fiel die Wahl auf die Wärmereizung 
der Gehirnrinde, wie sie Trendelenburg zur künstlichen Erzeugung 
von epileptischen Anfällen angewendet hat. Denn diese Methode ge¬ 
stattet einerseits eine genaue Messung des gesetzten Reizes durch das 
Thermometer, andererseits aber auch durch Abkühlung ein momentanes 
Coupieren des Anfalles, so daß eine dauernde Schädigung der Him- 
rindenzelle nicht statthat und eine mehrmalige Wiederholung des Ver¬ 
suches möglich ist. 

Versuch 64. 

Hund löO (9000 g). 26. VI. 1914. 10 Uhr: Äthernarkose, breite Eröffnung der Stirnhöhle 
Trepanierung rechts Uber der motorischen Region. Dura nicht entfernt. Trendelenburgsch e 
Kapsel mit Haltering rechts eingeschraubt. 3,10 Uhr: Vorbereitung zur Wärmung und 
Kühlung der eingeschraubten Kapsel: Eiswasser und Wärmeschlange. Kanüle in die linke Vena 
jugularis eingebunden. „Warmer Bürettenversuch.“ 


. 

Temperatur des 



Zeit 

in die Kapsel ge- 

Intravenös infundiert 

Beobachtungen 


leiteten Wassers 



25. VI. 14 




3 25 NM. 

48—80°, ca. 


Keinerlei Erscheinungen 

bis S 46 „ 

.. 6 00 

alle 4 Minu¬ 
ten um 1° 
wärmer 
Pause 

Beginn der Infusion 

bis auf einzelne kleine Zuckungen 
in der Brustgegend in der letzten 
Minute. 

6« „ 

62—04 * 

105 cm 3 lOproz« 
NaHgPOä- Lösg. 

Keinerlei Erscheinungen. 

„ 6 3T 

64—67° 

127 cm 3 ob. Lösung 

Zuckungen im Facialisgebict, an 
beiden linken Extremitäten und 
auch am rechten Hinterbein. 
Rücken in einem nach links 
konkaven Bogen gestreckt. 

.. 6 : ' 8 .. 

0° 

Pause 

Sofort wieder Ruhe. 

6« 

66° 

129 cm 3 ob. Lösung 

Von der linken Schulter beginnen¬ 
der starker epileptischer 
Anfall. 

•, 6 4ä „ 

0 ° 

Pause 

Sofort wieder Ruhe. 

„ 6 48 

66° 

Pause 

Heftiger epileptischer Anfall 

7 00 , 

0 

35 cm 3 4 proz. 
Sodalösung 

Vollkommene Ruhe . 


Vor der Säuerung löst die auf 86° gebrachte Trend eie nburgsche Kapsel'keine 
Erscheinungen aus; nach der Säuerung genügt die Durchspülung der Kapsel mit 
Wasser von 66°, um epileptische Anfälle auszulösen, die durch Sodainfusion augen¬ 
blicklich coupiert werden. 
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3. Rindenerregbarkeit bei thermischer Reizung nach all¬ 
gemeiner Säuerung. 

Die Versuche wurden so geleitet, daß zunächst dig Hirnrinde durch 
die Trendelenburgsche Kapsel (siehe Methodik), an einer Stelle 
langsam steigend, gewärmt wurde, ohne daß ein epileptischer Anfall 
eintrat. Dann wurde die Kapsel sofort durch kaltes Wasser wieder ge¬ 
kühlt und die Säureinfusion begann. Während der allmählich zuneh¬ 
menden Säuerung w urde immer wieder die Hirnrinde erwärmt, aber doch 
nicht in dem Maße wie vor der Säureinfusion. Trotz der geringeren Er¬ 
wärmung zeigten sich jetzt mit ansteigender Säuerung an der der Kapsel 
gegenüberliegenden Seite gleichzeitig mit einem arc-en-cercle corticale, 
tonisch-klonische Zuckungen, die endlich auch auf die andere Seite 
Übergriffen und zu einem ausgesprochenen epileptischen Anfall führten. 
Am besten werden das die Versuche 64 u. 65 illustrieren. 

Versuch 65. 

Hun<l 153 (16000 gj. 3. VII. 1 Öl 4. 10 Uhr: Äthernarkose. Breite Eröffnung der Stirnhöhle. Tre- 
panierung links über der motorischen Region. Dura entfernt. Elektrische Prüfung der 
freiliegenden Rinde. Trendelenburgsche Kapsel mit Haltering eingeschaltet. 2,60 Uhr: 
Vorbereitung zur WTirmung und Kühlung der eingeschalteten Kapsel: Eiswasser und Wärme¬ 
schlange. Kanüle in die rechte Vena jugularis eingebunden. 


Zeit 

Temperatur des 
mdie Kapsel ge- 

Intravenös infundiert 

Beobachtungen 


leiteten Wassers 



3 00 XM. 

49- 60°, alle 



bis 4 0ü .. 

5 — 6 Minuten 

beginn der 1 fusion 

Keinerlei Erscheinungen. 

4 15 .. 

im 1 0 wärmer 
Pause 

105 cm 3 4,7 proz. 

Keinerlei Erscheinungen. 

.. 4*° ., 

56° 

NaHäPÖ^- Liisg. 

Pause 

Kleine Zuckungen im rechten 

.. 4 20 .. 

Pause 

162 cm® ob. Lösung 

Facialisgebiet und in der rechten 
Schulter. 

430 

55° 

Pause 

Zuckungen stärker. 

4 36 

53° 

220 cm 3 ob. Lösung 

Krämpfe wie oben und auch im 

„ 4 48 .. 

56 0 

290cm 3 ob. Lösung 

rechten Hinterbein. 

Heftige Streckung des Rumpfes 

„ 5 13 .. 

0° 

405 cm 3 ob. Lösung 

in einem nach rechts konkaven 
Bogen. 

.. 5 18 

33 


Eine Reihe von epileptischen 

., 528 ., 

0 ° 


Anfällen von der rechten 
Schulter ausgehend. Von seinen 
Fesseln befreit, läuft der Hund 
sofort munter herum. 


An der normalen Gehirnrinde löst die auf 60° erwärmte Trendelenburgsche“ 
Kapsel keinerlei Erscheinungen aus, an der durch intravenöse Infusionen von 4,7- 
proz. XaH 2 P0 4 Lösung vergifteten Gehirnrinde genügt eine Temperatur von 55°, 
um eint* Reihe von epileptischen Anfällen hervorzurufen. 
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Daß die Säuerung als solche und nicht das Phosphor- 
säureion diese Wirkung hat, zeigen Kontrollversuche 
in der gleichen Anordnung, in denen trotz viel größeren 
Dosen von Na 2 HP0 4 kein epileptischer Anfall zu erzielen 
war 1 ), während auf NaH 2 P0 4 -Infu.sionen in derselben 
Versuchsanordnung jeder Hund mit einem epileptischen 
Anfall reagierte, und zwar bei einer Temperatur, die sich 
eben vorder Säuerung an demselben Hund zu diesem 
Zwecke als ungenügend erwiesen hatte. Es seien zwei solcher 
Versuehspaare hier angeführt: 


Versuch CG. 

Hund 156 (7800 g). 4. VII. 1914. 9 Uhr: Ätheroarkose. Breite Eröffnung der Stirnhöhle. Tre- 
paoationslücke über der linken motorischen Region. Dura entfernt Tren delenburg- 
Kche Kapsel mit Haltering eingeschraubt. 1,15 Uhr: Vorbereitung zur W&rmung und Kühlung 
der eingeschraubten Kapsel: Eiswasser, W&rmeschlange. Kanüle in die rechte Vena jugularis 
eingebunden. „Warmer Büretten versuch.“ 



Temperatur des 



Zeit 

in die Kapsel ge¬ 
leiteten Wassers 

Intravenös infundiert 

Beobachtungen 

l 30 NM. 
bis 2 15 „ 

49 —58°, ca. 
alle 5 Min. 
uml°wärm. 

Beginn der Infusion 

K e i n e r 1 e i E r s e h e i n u n g e n. 

2 35 

Pause 

75 cm 3 4.7 proz. 
NaH2P(>4- Lös*. 

Keinerlei Erscheinungen. . 

040 

53—54° 

Pause 

Zuckungen in der rechtenSchulter, 
in der rechten oberen und 
unteren Extremität. 

048 

54° 

100 cm 3 ob. Lösung 

Außerdem Zuckungen im linken 
Hinterbein. 

3°o 

55° 

135 cm 3 ob. Lösung 

Auch Zuckungen im Kopf. 

3°* 

55° 

11K) cm 3 ob. Lösung 

Kompletter tonischer 

Streckkrampf. Atmung setzt 
aus. Nach Erschlaffung der Mus¬ 
kulatur wieder ruhige Atmung. 
Nach einig. Minut. stirbt das Tier. 


Analog dem Verbuch 65. Nach intravenö-er Säurevergiftung (4.7 proz. XaH 2 P0 4 - 
Losung) genügt ein thermischer auf die Gehirnrinde einwirkender Reiz von 55°, 
um einen tödlichen epileptischen Anfall auszulösen, während eben noch vor der 
Vergiftung 58" keinerlei Erscheinungen hervorgemfen haben. 

• 

1 ) Daß hier normaler Weise bei den Hunden im Gegensatz zu den Trendelen¬ 
hur g sehen Versuchen epileptische Anfälle nicht zu erzielen waren, dürfte an der 
Befestigungsart der Kapsel liegen, die im übrigen Versuch und Gegenversuch in 
gleicher Weise beeinflussen mußte. 
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Versuch 67. 

Hund 157 (7600 g). 6. VII. 1914. 11 Uhr: Äthernarkose. Breite Eröffnung der Stirnhöhle. Tre¬ 
panationsöffnung links über der motorischen Region. Dura belassen. Elektrische Prü¬ 
fung. Trendelenburgsche Kapsel mit Haltering angeschranbt. 8,15 Uhr: Vorbereitung zur 
Wärmung und Kühlung der eingeschraubten Kapsel: Eiswasser, Wäimeschlange. Kanüle in die 
linke Vena jugularis eingebunden. „Warmer Bürettenversuch.“ 



Temperatur des 



Zeit 

in die Kapsel ge- 

1 Intravenös infundiert 

iteobachtungen 


leiteten Wassers 



3 45 NM. 

51—14°, ca. 


Keinerlei Erscheinungen. 

bis 5 34 ,. 

alle 4—5 Min. 
um 1 c wärm. 

Beginn der Infusion 

5 45 

Pause 


Keinerlei Erscheinungen. 

5 50 

Pause 

45 cm 3 4,7 proz. 
NaH^PO-i- Löse. 

Keinerlei Erscheinungen. 

«. 5 55 .. 

65° 

Pause 

Kleine, aber zunehm. Zuckungen 
in der recht, unteren Extremität. 

.. 6 19 .. 

Pause 

110 cm 3 obig. Lösg. 


.. 6 21 


Pause* 

Kräm pfe aufd.ganzen rechten 
Seite, dann auf die linke hinten* 
und vordere Extremität über¬ 
gehend Streckbogen. 

6 24 

Pause 


Wieder vollkommene Ruhe. 


Wie Versuch 64 und 65. Ein auf die Dura wirkender thermischer Reiz von 68 ° löst nach 
einer leichten intravenösen Sau re Vergiftung heftige epileptische Anfälle an demselben 
Tiere aus, das eben vorher auf einen Reiz von 74° keinerlei Reaktion gezeigt hat. 


Versuch 68 . 

Hund 160 (12000 g). 9. VII. 1914. 8,30 Uhr VM.: Äthernarkose. Breite Eröffnung der Stirn¬ 

höhle. Trepanationslücke über der linken motorischen Region. Dura entfernt, Tren- 
delenburgsche Kapsel mit Haltering eingeschraubt. 2 Uhr VM.: Zur Wärmung und 
Kühlung der Kapsel: Eiswasser und Wärmeschlange. Kanüle in die linke Vena jugularis ein¬ 


gebunden. „Warmer Bürettenversuch.“ 



Temperatur des 



Zeit 

in die Kapsel ge- 

Intravenös infundiert 

Beobachtungen 


leiteten Wassers 



2 20 NM. 

50—60°, alle 4 Min. 


Keinerlei E r s c li e i - 

bis 3°° 

um 1 ° wärmer 

Beginn der Infusion 

nungen. 


Pause 


Keinerlei Erscheinungen. 

3 40 

Pa use 

170 cm 3 12,2 proz. 
PO 4 - Lösg. 


.. 3“ 

56—58' 

Pause 

Kurzes Zucken in der 
ganzen rechten Seite. 

4°- .. 

57° 

213 cm 3 ob. Lösung 

Bis auf fibrilläres Zucken 
keine Erscheinungen. 

4 l * 

58° 

313 cm 3 ob. Lösung 

Bis auf fibrilläres- Zucken 
keine Erscheinungen. 

.. 4 4 * 

o 

400 cm 3 ob. Lösung 

Keine Erscheinungen. 


1 9 I 

Kontrolle zu Versuch 66 . Dort ruft nach Vergiftung mit 4.7 proz. saurer XaH 2 PO a - 
Losung (26 cm 3 pro Kilogramm Tier) ein thermischer Reiz von 54 c einen tödlichen 
epileptischen Anfall hervor; hier sind nach Vergiftung mit einer zur obigen Lösung 
isotonisch gestellten 12,2 proz. alkalischen Lösung (33 cm 3 Xa 2 HP0 4 pro Kilogramm 
Tier) auch durch 50 c keine epileptischen Erscheinungen auszulösen. 
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Versuch 69. 

Hund 160 (5800 g). 8. VII. 1914. 9 Uhr: Äthernarkose. Breite Eröffnung der Stirnhöhle. Tre- 
panationalücke über der linken motorischen Region. Dura belassen. Trendelenburg sehe 
Kapsel mit Haltering eingescliraubt. 1 Uhr: Vorbereitung zur W&rmung und Kühlung der 
eingeschraubten Kapsel: Eiswasser und W&rmeschlange. Kanüle in die Unke Vena jugularu 
eingebunden. „Warmer Bürettenversuch.“ 


Zeit 

Temperatur des 
in die Kapsel ge¬ 
leiteten Wassers 

Intravenös infundiert 

Beobachtungen 

1« NM. 

51—74 °,ca.alle 4Mi- 


Keinerlei Er sc hei- 

bis 2 50 „ 

nuten um 1 ° wärm. 

Beginn der Infusion 

n u n ge n. 

.. 2“ „ 

Pause 


•« ,, 

3« „ 

Pause 

85 cm 3 12,2 proz. 
Na2HP04- Logg. 


.. 3» 

63—68° 

Pause 

•« ,, 

.. 3« „ 

68° 

122 cm 3 ob. Lösung 

•» »» 

.. 4’ 2 

68° 

164 cm 3 ob. Lösung 

** M 


Kontrolle zu Versuch 67. Dort führt nach Vergiftung mit 4,7 proz. saurer NaH 2 P0 4 - 
Lösung (15 cm 3 pro Kilogramm Tier in 34 Minuten) ein auf die Dura wirkender 
thermischer Reiz von 68° zu heftigen epileptischen Anfällen, hier ist nach Vergif¬ 
tung mit einer zur obigen Lösung isotonisch gestellten 12,2 proz. alkalischen Na 2 P0 4 
Lösung (31 cm 3 pro Kilogramm Tier in 82 Minuten) durch den gleichen Reiz keine 
epileptische Erscheinung auszulösen. 


6. Besprechung der Ergebnisse. 

Von der auffallenden Tatsache ausgehend, daß bei einer Reihe 
von pathologischen, mit Veränderungen in der Funktion des Zentral¬ 
nervensystems und im Ca-Stoffwechsel einhergehenden Zuständen 
Stoffwechselstörungen vorliegen, die auf eine Acidose als Ursache 
dieser Symptome hin weisen, wurde im Experiment dieser Faktor iso¬ 
liert zur Ursache gemacht, und seine Wirkung auf das Zentralnerven¬ 
system studiert. Tatsächlich ergaben sich bei allen durchgeführten 
Säurevergiftungen große Übereinstimmungen mit dem Bild der Tetanie, 
und auch Berührungspunkte mit der Epilepsie. 

Von organischenSäuren wurde nur die Milchsäure verwendet, 
sie erwies sich zu diesen Versuchen aus den bereits genannten Gründen 
als sehr wenig geeignet. Von den anorganischen Säuren wurde 
HgSC^, HCl und NaH 2 P0 4 geprüft, die alle ohne Schwierigkeiten den 
gesäuerten Organismus in einen Zustand zunehmender elektrischer 
Übererregbarkeit versetzen. H 2 S 0 4 erwies sich am wenigsten wirk¬ 
sam, NaH 2 P0 4 am wirksamsten. Wie weit diese Verhältnisse durch 
das Gesetz der Hof meistersehen Anionenreihe bestimmt werden, 
muß noch dahingestellt bleiben, bis mehr Anionen von diesem Gesichts¬ 
punkt aus studiert sind. Jedenfalls muß der Natur des Anion eine be¬ 
deutende Rolle in der erregbarkeitssteigernden Wirkung der Säure 

Z. f. d. g. exp. Med. VII. 6 
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zukommen. »Sonst wäre nicht zu verstehen, wieso dem schwach al¬ 
kalischen Na 2 HP0 4 eine ähnliche, wenn auch viel schwächere, erregbar 
keitserhöhende Wirkung zukommen kann, während sonst ein Alkali 
mit demselben Kation, das Na 2 C0 3 stets die Säureübererregbarkeit 
dämpft. Endlich gelingt es nach Vergiftung mit NaH 2 P0 4 noch meistens 
durch intravenöse Sodainfusion, also durch Einverleibung eines weiteren 
Salzes, die durch das saure »Salz provozierten Erscheinungen wieder rück¬ 
gängig zu machen: damit erledigt sich die Möglichkeit, die elektrische 
Übererregbarkeit als Salzwirkung zu erklären, von selbst. 

Von großem Interesse scheint aber auch diese besondere W irk¬ 
samkeit des Phosphorsäureions zu sein, weil fast alle in der Ein¬ 
leitung genannten Zustandsbilder Störungen im Phosphorstoffwechsel 
zeigen. Es wäre wohl zu untersuchen, ob bei der Tetanie das Phosphat¬ 
niveau im Blute höher steht als normal, wie es Greenwald bei der 
parathyreopriven Tetanie am Tier nachgewiesen hat. Vergleichende 
Bestimmungen von Phosphaten im Blute Tetaniekranker, die über 
diesen Punkt vielleicht manche Aufklärungen geben könnten, liegen 
leider noch nicht in genügender Anzahl vor. 

Warum aber gerade das Phosphorsäureion so stark die Nerven¬ 
erregbarkeit erhöht, diese Frage muß trotz der schönen Arbeiten 
von Starkenstein noch offen bleiben. Wenn sich auch durch Lobs 
Feststellung, daß alle Ca-fällenden Substanzen die Erregbarkeit der 
Nerven erhöhen, die Befunde von R. Neurath, der Kaninchen durch 
Oxalsäure ebenfalls in einen Zustand der elektrischen Übererregbarkeit 
gebracht hat, vollkommen erklären lassen, so lassen sich doch nicht 
alle hier beschriebenen Erscheinungen darauf allein zurückführen. Denn 
erstens hat sich HCl sehr gut zur Erzeugung der Erregbarkeit geeignet, 
besser als Schwefelsäure, obwohl Salzsäure Ca-Salze löst, und zweitens 
müßte das saure NaH 2 PG 4 und das alkalische Na 2 HP0 4 zumindest in 
gleicher W r eise Ca-fällend wirken, wenn man schon annehmen will, daß 
im Blut die leichtere Löslichkeit des primären Ca-Phosphates nicht 
in Betracht kommt. Übrigens ward ein durchgehender Parallelismus 
zwischen Calciumfällungsvermögen der Anionen und ihrer erregenden 
Wirkung auf das Nervensystem von vielen »Seiten gar nicht an¬ 
genommen (Matthews, Bet he, Höher). 

Trotzdem könnte doch noch sehr wohl das Calciuinion eine wichtige 
Rolle bei dem Zustandekommen all dieser Säureerscheinungen spielen, 
und die regulär auftretenden Veränderungen im Ca-Stoffwechsel, die 
in allen eingangs angeführten Zuständen immer in der einen Richtung 
der Ca-Verarmung orientiert sind, würden sogar darauf hindeuten. 
Doch soll, wie bereits erwähnt, in den vorliegenden Untersuchungen 
dieser Teil der Frage nicht behandelt werden. 

Was die allgemeinen Symptome der Säurevergiftung betrifft, so 
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bedürferr sie keiner weiteren Erläuterung (vgl. Walter, Spiro und 
viele widere). Doch über die Erscheinungen von seiten des 
Zentralnervensystems während einer intravenösen 
Säureinfusion sei folgendes kurz zusammenfassend wiederholt: 

An einem gesäuerten Tier fällt meistens ohne weitere Untersuchung 
die Unruhe auf: Der aufgebundene, eben noch ruhige Hund will sich 
vom Brett losreißen, macht einige Abwehrbewegungen, und jetzt er¬ 
faßt ihn ein Krampfschauer nach dem anderen, bis wieder Ruhe ein- 
tritt. Klonische Muskelzuckungen, regionäres, fibrilläres Zittern ist 
auch in den Pausen zu beobachten. Die Beine werden steifer. Meistens 
ist dann auch das Trousseausche Symptom auszulösen, während 
das Chvosteksche Symptom nur selten festzustellen ist. Nach einer 
Pause von mehreren Minuten tritt ein ähnlicher Krampf auf, durch 
einen zufälligen äußeren Reiz oder die fortgeführte Säuerung veranlaßt. 
Er ergreift so ziemlich alle Muskeln de$ Tieres. Manchmal löst ein 
äußerer Reiz, wie die elektrische Prüfung, auch einen typischen epi¬ 
leptischen Anfall aus 1 ). Erst nachdem das Tier ein solches Erregungs- 
Stadium mit tetanieähnlichen Anfällen durchgemacht hat, wird es 
ruhiger und schlapp, nur seine Extremitäten bleiben steif. Oft macht 
ein in diesem Zustand eintretender epileptischer Anfall dem Tier ein 
rasches Ende 2 ). 

Weniger ausgeprägt als am Hund sind die allgemeinen Erscheinungen 
am Kaninchen. Doch auch dieses reagiert im entsprechenden Ver¬ 
giftungsstadium auf jeden intensiven Reiz mit Zuckungen und Lauf¬ 
krämpfen und zeigt fibrilläres Zittern in den Hautmuskeln. 

Wichtigere und eindeutigere Anhaltspunkte für die Veränderungen 
im Nervensystem als die bisher genannten, fördert die Untersuchung 
der elektrischen Erregbarkeit. Das Erbsche Symptom ist ja 
wohl das Kardinalsymptom der Tetanie geworden und ist abgesehen 
von der menschlichen und experimentellen Tetanie und der Thymektomie 
*vön R. Quest an Hunden bei kalkarmer Kost (reine Fleischdiät), 
von L. Moll bei mit Hafermehl und Kuhmilch ernährten Kaninchen 
und von Neurath nach Oxalsäurevergiftung beobachtet worden. 

Bei den vorliegenden Untersuchungen hat sich fast vollkom¬ 
mene Übereinstimmung der Säure Symptome mit den 
Befunden bei Tetanie ergeben: Es konnte eine ganz bedeutende 
Ubererregbarkeit für alle galvanischen Reize, ganz besonders aber für 
die anodischen festgestellt werden (vgl. Tabelle 2), und zwar sanken 
die Werte für die AÖZ und die ASZ rascher als die Werte für die KSZ, 
in einigen Versuchen auch tiefer als diese. Die KÖZ, die sehr häufig 

*) Siehe darüber Seite 84 und 85. 

*) Wie weit die Salzwirkung des NaH 2 P0 4 beim Zustandekommen der mo¬ 
torischen Erscheinungen eine Rolle spielt, siehe Seite 45. 
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vor der Säuerung gar nicht auszolösen.war, war in der Acidose meistens 
auch bei recht schwachen Strömen zu erzielen. Auch ASTe und KSTe 
traten bei viel niedrigeren Werten auf, als vor der Säuerung. 

Eine sehr wesentliche Stütze für eine Analogisierung der Säureüber- 
erregbarkeit mit der tetanischen hat die Feststellung des An¬ 
griffspunktes der Säureübererregbarkeit ergeben, soweit in 
den Ansichten über den Angriffspunkt des Tetaniegiftes überhaupt 
Übereinstimmung besteht. Nach Rückenmarksdurchschneidung in 
der Höhe des 5. Brustwirbels, in anderen Versuchen nach Durchschnei¬ 
dung des Plexus oder der drei Nerven der unteren Extremität, wurde 
in allen Fällen die Säureübererregbarkeit in gewöhnlichem Ausmaß 
einwandfrei festgestellt. Den bei niedrigen und mittleren Säuredosen 
mehr von zufälligen Reizen abhängigen Krampfanfällen wurde weniger 
Beachtung geschenkt, jedenfalls sind sie nach Nervendurchschneidung 
in der gelähmten Extremität nicht zu konstatieren gewesen. 

Wird noch hinzugefügt, daß nach Curarisierung die Säureübererregbar¬ 
keit nicht mehr erzielt werden kann, daß die Säure dann im Gegenteil 
ein Sinken der Erregbarkeit hervorruft, so ist der Angriffspunkt 
der Säuerung auf den Nervenstamm oder die Nerven¬ 
endigungen lokalisiert 1 ). 

An derselben Stelle hat nun Mac Callum durch Durchschnei¬ 
dungsversuche sowohl wie durch seine unbedingt beweiskräftigen Durch¬ 
blutungsversuche den Angriffspunkt der tetanischen Uber¬ 
erregbarkeit festgestellt, ebenso Paton und Findlay. Vergleiche 
die differenten Angaben von Falta und Rudinger und Biedl. Die 
durch Salzwirkung hervorgerufene motorische Uber¬ 
erregbarkeit hingegen konnte Münzer in der Gehirnrinde 
lokalisieren, denn „diese Erscheinungen werden nicht beobachtet beim 
curarisierten Tier, ebensowenig nach Durchschneidung eines N. ischi- 
adicus an der Seite der Durchschneidung und fehlen bei Rückenmarks¬ 
durchschneidung an der unter der Schnittstelle befindlichen Körper¬ 
partie“. 

Zur Feststellung, ob nicht etwa noch ein zweiter Angriffspunkt 
der Säurewirkung in der Hirnrinde zu suchen wäre, wurde die 
Himrindenerregbarkeit während eines intravenösen Säureeinlaufes 
geprüft ; eine deutliche Steigerung der elektrischen Erregbarkeit konnte 
auch von hier aus konstatiert werden. Doch war diese Rindenübererreg- 
barkeit nicht auf eine Säuerung der Gehirnrinde selbst zurückzuführen, 
denn bei lokaler Säuerung konnte die Ubererregbarkeit vermieden werden, 

*) Die Besprechung einer näheren Beziehung zwischen der die Nervenerregbar¬ 
keit erhöhenden Wirkung der Säure und der die Nervenendigungen lähmenden 
(Curare-) Wirkung der quartären Basen, wäre vor einer engeren Lokalisation der 
Säure Wirkung verfrüht. 
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wenn für die Neutralisierung der Säure nach Passieren des Hirnes 
gesorgt war. Ferner trat trotz intraarteriellem Säureeinlauf in das 
Gehirn die Übererregbarkeit in der Peripherie, die verhältnismäßig 
sehr wenig Säure erhalten hatte, früher auf als die Rindenübererreg- 
barkeit 

Die Gehirnrinde wird also durch die Acidose befähigt, auf einen ge¬ 
ringeren Reiz mit einer Muskelreaktion zu antworten, ohne ‘daß die 
Säure in dieser Richtung auf die Gehirnrinde einwirkte, weil eben ein 
unterschwelliger Impuls, der bei normalen Erfolgsorganen wirkungs¬ 
los geblieben wäre, in der übererregbaren Peripherie doch noch eine 
Zuckung auslöst. 

Schließlich konnte doch noch eine direkte Einwirkung der 
Acidose auf die Gehirnrinde in einer anderen Richtung nachgewiesen 
werden. Durch abgestufte thermische Reize gelang es festzustellen, 
daß der gesäuerte Organismus viel leichter mit klassischen epilep¬ 
tischen Anfällen reagiert als der normale. Dieser Befund scheint 
insofern auch von praktischer Bedeutung zu sein, als Epilepsie nicht 
selten mit Tetanie gepaart auftritt und über das Wesen dieses Zu¬ 
sammenhanges noch wenig Klarheit besteht. (Vgl. die Versuche von 
K r e i d 1 und von B i e d 1 an der partiell garathyreoidektomiertep Katze!) 

An dieser Stelle sei auch noch der vorläufig zw r ar nur am Kaninchen 
erhobene Befund einer Hyperglobulie nach Säurevergiftimg er¬ 
wähnt, der sich mit dem gleichen von Falta und Kahn an menschlicher 
Tetanie und an parathjTeoidektomierten Hunden erhobenen Befund 
deckt. 

Bevor die Bedeutung all dieser experimentell gewonnenen Resul¬ 
tate für das Verständnis der genannten Krankheitsbilder weiter er¬ 
örtert wird, muß zuvor eine Frage beantwortet werden: Wie groß 
ist die durch das Experiment erzielte Säuerung ? Kann sie bei den 
in Frage kommenden Krankheitsbildem, die klinisch kaum etwas von 
den bereits lange bekannten Säuresymptomen erkennen lassen, trotz¬ 
dem mit einer gewissen Regelmäßigkeit überhaupt erwartet werden ? 
Aus Tabelle 2 kann man am besten entnehmen, wie geringe NaH 2 P0 4 - 
Mengen bereits genügen, um eine Säureübererregbarkeit hervorzurufen: 
Bei einem Viertel Gramm NaH 2 P0 4 pro kg Gewicht sinkt der Wert 
für die AÖZ bereits um 3,3 Zehntel des Anfangswertes, also um ein 
Drittel. 

Bei einigen Versuchen wurde das Säurebindungsvermögen des Bluftes 
fortlaufend nach Spiro und Pemsel titriert. 1 ) Die nach dieser Methode 
erhaltenen Werte seien hier zusammengestellt. 

*) Über die Bedeutung und den Wert dieser alten Titriermethode vergleiche 
das bereits einmal Gesagte: Elias und Kolb, Hunger-Diabetes. Biochem. 
Zeitschr. Bd. 52, S. 34*7 und 348. 
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Übersichtstabelle 3. 

* Sä 11 re bind ungs ve r möge n des Blutes vor der »Säuerung und nach erreichter Saure- 

Übererregbarkeit. 


y. : Säurebindungs- 
•§ | vermögen mgNaOH 
| 1 in 1 1 Blut vor der 
£ ; Säuerung 

Infundierte 
Säuremenge 
pro kg Körper¬ 
gewicht 

S&urebindungs- 
vermögen mgNaOH 
in 1 1 Blut nach der , 
Säuerung 

Abnahme des Säure¬ 
bindungsvermögens 
durch die Säuerung 

1 Sinken der Schwel - 
I lenwertc der AÖZ 

1 in Zehnteln des 
Auagangswertes 
Facialis Cortex 

47 86,8 mg 

0.31 g XaH.PO, 

77,6 

mg 

9,2 mg 

2 4 


0.41g XaH 2 PO, 

75,6 

mg 

B 

T5 

4 9 

9 88,8 mg 

2,25g XaH.PO, 

75,2 

mg 

13.6 mg 

3.5 


0.5 g XaH 2 P0 4 

70,8 

mg 

18,0 mg 

5.3 

r>4 84,0 mg i 0,24g XaH 2 P0 4 

75.0 

i 

mg : 

8.4 mg 

1,6 4,8 

4s‘ 91,2 mg i0, 13g HCl 

71,2 

mg 

20,0 mg 

4.7 ? 


0.26g HCl 

55.6 

mg 

35,6 mg 

7 ? 


Im Mittel: 87,7 mg Im 3Littel: 71,65uig Im Mittel: 16,5mg 

Wenn wir dieses Verhältnis 87,7 : 71.6 zwischen normalem und 
angesäuertem Blut, mit dem Verhältnis der Alkalinitätswerte vor und 
nach einer längeren Hungerperiode, wie sie Elias und Kolb nach der¬ 
selben'Methode gefunden haben (112,8:52), vergleichen, so ergibt 
sich folgendes: Zur Erzeugung des Hungerdiabetes mußte der Hunger¬ 
stoffwechsel das Säurebindungsvermögen des Blutes um mehr als die 
Hälfte herabdrücken, zur Erzeugung einer Säureübererregbarkeit ge¬ 
nügt ein Sinken um weniger als ein Fünftel des ursprünglichen Wertes. 
Daraus kann man entnehmen, eine wie geringe Aeidose bereits zur 
Säureübererregbarkeit führt, wenn ein gewissermaßen noch physio¬ 
logischer Faktor wie der Hunger, eine intensivere Säuerung hervor¬ 
ruft. So geringe Verschiebungen in der Alkalinität des Blutes dürften 
alfgft-wohl bei pathologischen Zuständen zu erwarten sein, und es drängt 
sich umgekehrt die berechtigte Frage auf, ob nicht gerade dadurch 
die Annahme einer Wirkung so geringer Säuremengen auf die Nerven¬ 
erregbarkeit in der menschlichen Pathologie ad absurdum geführt wird, 
ob nicht dann noch andere pathologische Zustände diesen Grad der 
Acidaeenerreichen und darum eine Übererregbarkeit zeigen müßten 1 ). 

So müßte man wohl vor allem bei schwerem Diabetes, der uns immer 
als Beispiel schwerster Aeidose vorschwebt, ähnliche Übererregbarkeits- 

l ) Freilich fragt es sich, ob alle diese Zustände einer elektrischen Untersuchung 
unterzogen wurden, in Versuch 4 z.B. zeigten die Kaninchen im Hungerzustand 
eine höhere anodische Erregbarkeit als bei reichlicher Fütterung. Vgl. auch die 
von Zybell mitgeteilte Erhöhung der Erregbarkeit zu Beginn einer Nahrung* 
entziehung. ferner Ri sei i c. 
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Verhältnisse antreffen, was jedoch nicht der Fall ist. Das läßt sich 
aber vielleicht durch die Art der im schweren Diabetes auftretenden 
Säuren erklären: Die aliphatischen Säuren erzeugen eher einen 
narkoseähnlichen Zustand (Binz und Mayer, Wilhur, Marx, 
Ehr mann), der dann die Ubererregbarkeitssymptome wohl 
zum großen Teil verwischen kann (vgl. die eingangs eingereihten 
Tabellen). 

Mit diesen Feststellungen, daß die Säuren, vor allem die Phosphor¬ 
säure bis ins Detail die Ubererregbarkeit und die übrigen Nervenerschef- 
nungen der Tetanie, sowie ihre Bereitschaft zu epileptischen Anfällen 
im Organismus nachahmt, und daß dazu eigentlich eine verhältnismäßig 
geringe Acidose genügt, die klinisch keinerlei Säuresymptome hervor¬ 
zurufen braucht, mit diesen Feststellungen ist nichts für die Pathologie 
der Tetanie und der Epilepsie gewonnen, solange der Nachweis einer 
gleichen Säuerung bei diesen Krankheitsbildem nicht erbracht ist.. 
Nur wenig Präzises ist bisher darüber bekannt, obwohl Biedl in seinem 
Buch ,,Innere Sekretion“ 3. Aufl., S. 153, über diesen Punkt resümie¬ 
rend sagt : ,,daß bei diesen Erkrankungen eine schwere Stoffwechsel¬ 
störung besteht, die ihren Ausdruck in der nachgewiesenen Acidose 
findet — Segäle konnte eine Vermehrung der H-Ionen im Blut bei 
parathyreopriven Hunden allerdings erst sub finem vitae nachweisen — 
die ihrerseits vielleicht durch die Muskelkrämpfe nur noch vermehrt 
wird“. Ähnlich sagt AIlers in seinem kritischen Bericht Tatsachen 
und Probleme der Stoffwechselpathologie in ihrer Bedeutung für die 
Psychiatrie auf Grund neuerer Arbeiten“ nach Besprechung der ein¬ 
schlägigen Arbeiten, vor allem von Rohde, Kaufmann und anderen: 
,,Das präparoxysmale Stadium ist gekennzeichnet durch eine Zunahme 
der Stickstoffretention und das Auftreten einer größeren Menge von 
ätherlöslichen Säuren, unter denen sich wahrscheinlich Milchsäure und 
eine stickstoffhaltige Substanz befinden, doch ist deren Vorkommen 
noch nicht mit Sicherheit festgestellt.“ Das Tatsachenmaterial, auf 
Grund dessen diese beiden Autoren zu diesem Schluß kommei), kann 
hier natürlich nicht diskutiert werden, wäre aber mit genauen Litera - 
turangaben, soweit nicht in den eingangs vorausgeschickten Tabellen 
enthalten, an Ort und Stelle nachzulesen. 

Bevor aber die Acidose als einer der ätiologischen Faktoren für die 
Tetanie in Erwägung gezogen werden kann, wäre es vor allem 
wichtig festzustellen, ob wir überhaupt Anlaß haben, eine Säuerung 
des Organismus in den Fällen der menschlischen Tetanie anzunehmen, 
sei es des Epithelkörperchenschwundes halber oder aus anderen Grün¬ 
den, denn bisher ist nur ein Fall von Magentetanie und ein Fall von 
Tetanie und Eklampsie auf Acidose untersucht worden (Nowak und 
Porges). 
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Von diesem Gesichtspunkt aus seien nun die verschiedenen Arten 
der menschlichen Tetanie besprochen. 

Bei der menschlichen parathyreopriven Tetanie ist in ähn¬ 
licher Weise eine Säuerung zu erwarten, wie sie beim parathyreopriven 
Hund unmittelbar durch Bestimmung der H-Ionenkonzentration 
(Segale) im Blut nachgewiesen ist. Dasselbe gilt wohl auch für die 
Tetanie bei Schilddrüsenerkrankungen. In diesem Zusammenhang 
scheint es interessant, daß Redlich in seiner kritischen Besprechung 
,VTetanie und Epilepsie“ von 17 Fällen parathyreopriver Tetanie, in deren 
Verlauf sich epileptische Anfälle einstellten, nur zwei findet, bei denen 
bereits epileptische Anfälle vorausgegangen waren. Für die restlichen 
15 Fälle bleibt die Entfernung der Schilddrüse resp. der Epithel- 
körperchen, und die dadurch entstandene Tetanie die einzige Ursache 
für das Auftreten epileptischer Anfälle. Nach unseren jetzigen Er¬ 
fahrungen wäre man geneigt, die durch die Tetanie gegebene Acidose, 
wenn nicht als Ursache, so doch als Veranlassung der epileptischen 
Anfälle anzusehen. Denn was die Epilepsie betrifft, so hält es Roh de 
zwar für unzulässig, die Säurevergiftung ebenso wie beim Coma dia- 
beticum auch beim epileptischen Anfall als Ursache anzusehen, weil die 
im präparoxysmalen Stadium nachgewiesenen Säuremengen dazu zu 
gering sind. Dieser Ansicht kann man sich wohl, ohne darum die Be¬ 
gründung ganz akzeptieren zu müssen, vollkommen anschließen. Nun 
wissen wir aber heute, daß einerseits Faktoren, die intermediär zur 
Acidose führen, wie Fleischgenuß (Vermehrung der Sulfate und Phos¬ 
phate, freilich auch der Harnsäure, von Auerbach 1884 zuerst fest- 
gestellt) die Entstehung eines epileptischen Anfalles begünstigen, 
andererseits durch die hier vorliegenden Versuche, daß verhältnis¬ 
mäßig geringe Säuremengen die Krampfbereitschaft der Gehirnrinde 
erhöhen. Weitere klinische Versuche müßten erst lehren, wieweit trotz 
der geringen Säuremengen hier ein ursächlicher Zusammenhang an¬ 
genommen werden kann, ob also diese präparoxysmale Acidose nur 
ein Symptom der Epilepsie ist oder als eins der ätiologischen Mo¬ 
mente zur Entstehung des Anfalls — neben anderen — in Betracht 
kommt. 

Die Tetanie nach Infektionskrankheiten (Typhus, Cholera, 
Scharlach, Masern, Pneumonie, Influenza, akutem Gelenksrheiimatismus, 
Blattern u.a.) muß nicht unbedingt auf eine direkte Schädigung der 
Epithelkörperchen durch die infektiöse Noxe zurückzuführen sein. 
Bereits seit 1889 wissen wir durch Kraus und Minkowski, daß die 
Blutalkaleszenz bei Typhus, Rotlauf, Scharlach und kontinuierlich 
Ifiebemden Tuberkulosen, an der auspumpbaren C0 2 gemessen, auf die 
^Hälfte bis zu einem Drittel des Normalen herabsinkt (vgl. Auftreten 
von Epilepsie mit Tetanie nach Infektionskrankheiten bei Redlich). 
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Auf welche Weise die Infektionskrankheiten zur Säuerung führen, ob 
durch degenerative Prozesse in der Leber 1 ), die dann ihren Stoffwechsel 
nicht normal abwickeln kann und unvollständig oxydierte, saure Pro¬ 
dukte in Umlauf setzt, ob durch Schädigung der Niere, die bestimmt ist, 
den Körper von sauren Produkten, wie Oxybuttersäure, Acetessigsäure 
usw. zu befreien, oder auf andere Weise, muß noch dahingestellt bleiben. 
Übrigens sind beide Veränderungen, Schädigungen der Leber (Gozzi) 
% und der Niere (Harvier) auch bei parathyreoidektomierten Tieren 
beschrieben und bringen uns den Gedanken an eine ähnliche Entstehung 
der Säuerung im parathyreopriven Tiere näher. 

In gleicher Weise, nämlich durch Schädigung der Leber und der 
Niere, könnte man sich auch bei einigen Intoxikationen die Tetanie 
durch eine^ Acidose erklären. So hat Hans H. Meyer an Tieren 
nach Phosphor- und anderen Vergiftungen eine Acidose durch niedrige 
Kohlensäure werte im Blute nachgewiesen. 

Auch für die ‘Spasmophilie und Tetanie der Kinder macht 
die Annahme einer Acidose wenig Schwierigkeiten, seit von anatomischer 
Seite (Erdheim, Yanase, Haberfeld, Strada, Plazotta u. a.) 
immer häufiger über Blutungen in die Epithelkörperchen solcher 
Fälle berichtet wird. Daß bei Kindern diese Krampfzustände ganz 
besonders häufig sind, kann uns jetzt auch nicht mehr wundemehmen, 
denn das jugendliche Alter hat ja, w ie schon lange bekannt, eine große 
Disposition zur Acetonurie (Mayer-Langstein). Czerny und seine 
Schule Keller und Steinitz haben gezeigt, wie leicht durch abnormale 
Vorgänge im Darm eine Alkaliverarmung eintritt und in Verfolgung 
dieser Tatsachen konnte Ylppö jüngst in vollkommener Weise durch 
die neuesten elektrischen Methoden den Nachwreis erbringen, daß bei 
diesen Intoxikationszuständen der Säuglinge eine effektive Säuerung 
besteht 2 ). Wenn man nun bedenkt, daß beim Kind der spasmophile 
Zustand meistens durch eine Darmindisposition mit geringer, eventuell 
toxischer Darmresorption hervorgerufen wird, und daß Hunger immer 
(Elias und Kolb), aber bei Säuglingen ganz besonders leicht (Ylppö) 
zur Säuerung führt, so wird in der Häufigkeit der Spasmophilie kein 
Gegengrund gegen die Annahme einer bestehenden Säuerung für diese 
Gruppe der Tetaniefälle bestehen. 

Bei der Tetanie nach schweren Magen- und Darmerkran¬ 
kungen wurden ebenfalls Veränderungen in den Epithelkörperchen 
nachgew'iesen (Haberfeld, Proescher und Diller). Überdies wäre 

M Vgl. die Ansicht von Carlson und Jakobson über Leberschädigung 
u nd Tetaniegift. 

s ) Neuerdings wurde die von Ylppö angenommene „acidotische Konstitution 
des Neugeborenen“ von Hasselbalch auf Grund von gewichtigen Ein wänden 
gegen seine Methodik angegriffen. 
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auch hier so wie im vorangegangenen Abschnitt eine Entstehung der 
Acidose durch Hunger und durch die bisher stets angenommene Resorp¬ 
tion toxischer, die Leber schädigender Substanzen aus Magen und 
Darm sehr gut möglich (vgl. Magenepilepsie, Weber). 

Für die Graviditätstetanie ist der Nachweis von Epithelkör¬ 
perchenschädigungen von Haberfeld erbracht worden. Über die Al- 
kalinitätsverhältnisse während der Lactation ist noch wenig bekannt, 
aber während der Gravidität wurde von Leimdörfer, Nowak und 
Porges eine Neigung zur Aeetonurie sowie eine Herabsetzung der 
Kohlensäurespannung in der Alveolarluft nachgewdesen, die auf eine zu¬ 
nehmende Acidosis schließen läßt. Damit gewinnen wir auch mehr Ver¬ 
ständnis für die experimentellen Befunde von Vassale, Adler und 
Thaler u.a., die an partiell parathyreoidektomierten Tieren während 
der Gravidität schwere Tetanieerscheinungen auf treten sahen. Über die 
die epileptischen Anfälle fördernde Wirkung der Gravidität vergleiche 
H. Vogt, Epilepsie, Handb. der Psychiatrie von Aschaffenburg, 
spezieller Teil, erste Abteilung, S. 68. 

Für die Arbeitertetanie aber liegen die Verhältnisse nicht so klar 
Der scharfsinnigen und verlockenden Mutterkomhypothese von 
A. Fuchs folgend, könnte man mit Biedl diese Art der Tetanie als 
Histamin Vergiftung zur Intoxikationstetanie rechnen, doch ist die Ver¬ 
giftung mit Histamin von unserem Gesichtspunkt aus zu wenig studiert, 
um darüber zu diskutieren 1 ). 

Von der Arbeitertetanie abgesehen, über die derzeit noch zu wenig 
Untersuchungsmaterial vorliegt, spricht bei allen anderen Arten der 
menschlichen Tetanie nichts gegen die Annahme einer Säuerung des 
Blutes, im Gegenteil, vieles dafür. 

Man kann daher sagen: Einverleibung von Säuren führt 
im Organismus durch Acidose zu Ca-Verlusten und Uber¬ 
erregbarkeit. Bei pathologischen Zuständen, bei denen diese 
drei Symptome nebeneinander Vorkommen, in denen die 
Acidose die entsprechende Höhe erreicht, um nach den 
e xpe rimenteilen Erfahrungen diese Wirkung hervorzurufen, 
in denen endlich durch Alkali Neutralisation der Säuerung 
und damit Besserung herbeigeführt wird, bei solchen 
Zuständen wird sich die Säuerung als eines der ätiologi¬ 
schen Momente nicht ablehnen lassen. Wo und wie weit diese drei 
Bedingungen erfüllt sind, müßten erst weitere klinische Arbeiten erweisen. 

Für die Tetanie könnte man sich danach etwa folgende Ar- 

x ) Neuestens von H. Schlesinger an Tetaniekranken Angestellte Ver¬ 
suche, die trotz Verabreichung großer Dosen von Mutterkorn präparaten keine 
Verschlimmerung im Zustand der Patienten erkennen ließen, sprechen sehr 
gegen die Mutterkomhypothese. 
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beitshypöthese zurechtlegen: Der Verlud aller Epithelkörperehen 
führt zu einer schweren allgemeinen Stoffwechselstörung, zu einer aus¬ 
gesprochenen Aeidose und damit sofort zur schweren Tetanie. Bei 
geringeren Epithelkörperchenschädigungen kann sich das Gleichgewicht 
wiederherstellen, die entstehende Aeidose ist zu gering 1 ), die Tetanie ist 
latent, eventuell ganz symptomlos; kommt aber zu diesem Zustand 
durch eine andere Ursache eine Säuerung hinzu, wie etwa durch Über¬ 
müdung, Fieber, Gravidität, Vergiftung, Darmstörung, Hunger usw., 
so sind die zwei anscheinend wichtigsten Bedingungen zur Entstehung 
der Tetanie wieder gegeben und es kommt zum Anfall. 

Durch diese Arbeitshypothese wäre auch dem scheinbaren Wider¬ 
spruch zu begegnen, der darin liegt, daß Epithelkörperchenblutungen 
im Säuglingsalter nicht zu selten (bis zu 36% der Fälle, Auerbach) 
gefunden werden, ohne daß irgendwelche Tetanieerscheinungen voraus¬ 
gegangen wären, während umgekehrt die Veränderungen nach aus¬ 
gesprochener Tetanie oft nur recht geringfügige sind. Nun sagt der ana¬ 
tomische Befund freilich noch nichts über die physiologische Suffizienz 
des Organes ; aber auf Grund der vorgenannten Arbeitshypothese könnte 
als zweite Erklärung angenommen werden, daß bei den Fällen mit 
Epithelkörperchen Veränderungen ohne vorausgegangene Tetanie eine 
entsprechend wirksame Säuerung als zweiter Faktor der Tetanie ge¬ 
fehlt hat, bei den anderen hinzugetreten ist. 

Zusammenfassung. 

1. Durch Einführung verhältnismäßig geringer Säuremengen wird 
eine.allgemeine Ubererregbarkeit des peripheren Nervensystems erzeugt. 

\Von den angewandten Säuren (Milchsäure, HCl, H.^SO^ NaH 2 P0 4 ) 
hat sich die Phosphorsäure als ganz besonders wirksam erwiesen; das 
wird auf die Natur des Phosphorsäureions zurückgeführt (bewiesen 
durch die wenn auch in geringerem Maße die Erregbarkeit erhöhende 
Wirkung der leicht alkalischen Na 2 HP0 4 -Lösung). 

2. Die Übererregbarkeit äußert sich auf mechanische, elektrische 
Reize, wie auch spontan. 

Die elektrische Übererregbarkeit wird durch faradische Reizung häufig, 
durch galvanische Reizung immer nachgewiesen. Die anodische Übererreg- 
bärkeit beginnt bereits bei geringeren Säuredosen als die kathodische. Die 
Minimal werte der AÖZ und ASZ sinken in höherem Maße als die der KSZ. 

3. Diese Säureübererregbarkeit hat ihren Sitz im Nervenstamm 
oder in den Nervenendigungen (bewiesen durch Erscheinen der Säure- 

*) Die Beantwortung der Frage, ob eine geringe Säuerung, die nicht mehr im¬ 
stande ist, Erregbarkeitssymptome auszulösen, im Verlaufe längerer Zeit noch 
immer Veränderungen im Ca-Stoffwechsel und in der Knochenstruktur hervorrufen 
kann, liegt nicht im Bereich unserer Fragestellung. Vgl. dazu Pommer, Osteoma- 
lacie und Rachitis. 
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Übererregbarkeit trotz Rückenmarksdurchschneidung, Plexusdureh- 
schneidung und Nervendurchschneidung, und durch negative Resultate 
nach Curarisierung). 

4. Auch bei Reizung von der Gehirnrinde aus besteht eine Säure- 
Übererregbarkeit. Sie ist eine Folge der peripher einsetzenden Über¬ 
erregbarkeit (bewiesen durch lokale Säuerung des Gehirns). 

5. Die Säuerung der Gehirnrinde bewirkt eine Neigung zu epilep¬ 
tischen Anfällen (Kampfbereitschaft). Diese kann durch Alkali wieder 
rückgängig gemacht werden. Am normalen Organismus unwirksame 
thermische Reize führen nach Säuerung zum klassischen epileptischen 
Anfall (Versuche mit der Trendelenburgschen Kapsel). 

6. In den Erscheinungen des Zentralnervensystems deckt sich das 
Bild der experimentellen Acidose, besonders am Hund, fast vollständig 
mit dem der Tetanie und zeigt mannigfache Beziehungen auch zu 
anderen pathologischen Zuständen. 
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(Aus der Universitäts-Kinderklinik, Wien [Vorstand: Prof. C. Freih. v. Pirquet].) 

Versuch einer Wertbestimmung des Tuberkulins durch Cutan- 

impfung. 

Von 

Dr. Wilhelmine Löwenstein-Brill. 

Bisher wird die Wertbestimmung des Tuberkulins immer noch in 
der ursprünglich von Robert Koch angegebenen Methode am tuber¬ 
kulösen Meerschweinchen ausgeführt. Auf Grund der von Dönitz 
gewonnenen Erfahrungen wird die Wertbestimmung des Tuberkulins 
in folgender Weise vorgenommen: f, | 1^' 

Etwa 50 Meerschweinchen von annähernd gleichem Gewicht (350—400 g) 
werden mit 0,5 mg einer frischen, in 0,5 ccm physiologischer Kochsalzlösung 
gleichmäßig aufgeschwemmten 12—14 tägigen Bouillonkultur subcutan injiziert. 
Sobald diese Tiere tuberkulös geworden sind, was man an der fortgesetzten Ge¬ 
wichtsabnahme, die in der Regel gegen Ende der dritten Woche einsetzt, erkennen 
kann, wird ein Vorversuch angestellt, zur Prüfung, ob die Meerschweinchen für 
den eigentlichen Wertbemessungsversuch reif sind. Zu diesem Zwecke injiziert 
man einer Anzahl von Tieren (2—4) fallende Dosen Standardtuberkulin, und zwar 
0,3 und 0,5. Diese Dosen müssen ausreichen, um die Tiere zu töten. Töten selbst 
0,5 ccm die Tiere nicht, so muß man noch einige Zeit mit der Anstellung des Ver¬ 
suches warten. Im anderen Falle folgt sogleich der Prüfungsversuch. Bei diesem 
setzt man zwei Parallelreihen zu 5—6 Tieren an. Die erste Reihe der Tiere erhält 
fallende Dosen Standardtuberkulin, um die minimal tödliche Dosis zu ermitteln, 
die zweite Reihe die entsprechenden Dosen des zu prüfenden Präparates, um dessen 
Wert zu ermitteln. In der Regel wählen wir hierzu (bei positivem Ausfall der Vor¬ 
probe) folgende Dosen Tuberkulin: 0,05—0,075—0,1—0,15—0,2—0,3 Kubikzenti¬ 
meter, da sich gezeigt hat, daß der Titer bei Verwendung reifer Tiere meist bei 
0,1 bzw. 0,15 liegt. 

Zur genaueren Dosierung der Tuberkulinpräparate benützen wir bei der Prü¬ 
fung eine zehnfache Verdünnung der Originalpräparate und injizieren dement¬ 
sprechend 0,5—3 ccm subcutan. 

Der Tod der Tiere muß innerhalb der ersten 24 Stunden eintreten und der 
Sektionsbefund bei den eingegangenen Tieren den für die Tuberkulinwirkung 
charakteristischen Befund zeigen. 

Aus dem Vergleich beider Prüfungsreihen ergibt sich durch Vergleich der 
Wert des zu prüfenden Präparates. Als vollwertig wird ein Tuberkulin angesehen, 
wenn in der Prüfungsreihe dieselben Dosen genügten, um die Tiere zu töten, wie 
beim Standardpräparat. (Zitiert nach Otto „Die staatliche Prüfung der Heil¬ 
sera“, Arbeitehaus dem kgl. Institut f. experim. Therapie zu Frankfurt, G.Fischer 
1906.) 

Gegen die Auswertung des Tuberkulins am tuberkulösen Meer¬ 
schweinchen konnte aber der Einwand erhoben werden, daß sich der 
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Mensch den tuberkulösen Giften gegenüber viel empfindlicher erweist 
als das tuberkulöse Meerschweinchen, das ja erst in schwer tuberkulösem 
Zustande durch ungefähr 100 mg bei intraperitonealer Injektion getötet 
wird. Das gesunde Meerschweinchen ist überhaupt unempfindlich gegen¬ 
über dem Tuberkulin, aber auch gegenüber der Injektion von 1000 mg 
lebender Tuberkelbacillen verhält sich das Meerschweinchen absolut 
resistent. Eine akute Giftwirkung ist auch bei so großen Mengen 
lebender Bacillen nicht zu beobachten. 

Das Tuberkulin ist eben kein primäres Toxin, wie das Tetanus- oder 
Diphtherietoxin, das S c h i c k in seiner Wirkung auf die Haut des gesunden 
Menschen studiert hat. — Man hat wohl versucht, aus der Intensität 
der Reaktion und der Größe der Tuberkulindosis Schlüsse zu ziehen, 
einerseits auf den klinischen Verlauf der Tuberkulose, andererseits 
sogar auf die Wertigkeit des Tuberkulins, aber diese Versuche sind 
sämtlich gescheitert, da eben der tuberkulöse Organismus in seinem 
Verhalten gegen tuberkulöse Antigene vollkommen unberechenbar ist. 
Nicht nur, daß bei klinisch gesunden Menschen die Empfindlichkeit um 
ca. das lOOOfache schwanken kann, so schwankt sie selbst bei klinisch 
Tuberkulösen noch um ein Bedeutendes. Aber auch am selben Menschen 
die Wertigkeit durch die subcutane Injektion festzustellen verbietet sich, 
da jede Injektion von Tuberkulin das Verhalten des Organismus gegen¬ 
über einer neuerlichen Injektion verändert, und zwar in einer Weise, 
die sich sow r ohl in einer Steigerung als in einem Sinken der Empfind¬ 
lichkeit äußern kann. 

Erst durch die Entdeckung v. Pirquets sind wir in der Lage, die 
Wirkung des Tuberkulins auf die Haut der tuberkulösen Menschen zu 
verfolgen und zu messen. Deshalb lag es nahe, die Pi rq uetsche Impfung 
für die Wertbestimmung des Tuberkulins am Menschen heranzuziehen. — 
Pirquet selbst hat diese Frage im Jahre 1909 schon zu lösen versucht 
und ist auf Grund seiner Versuche (Quantitative experiments with 
cutaneous Tuberculin-Reaction) zu folgender Auffassung gekommen: 

„Die Hautreaktion ist abhängig von wenigstens zwei Faktoren: der eine der 
beiden ist das Tuberkulin, der andere Faktor, der vom Organismus geliefert wird, 
kann als ein Antikörper betrachtet werden, dessen Ursprung auf eine frühere In¬ 
fektion des Organismus mit Tbc-Bacillen zurückdatiert. Der erste Faktor ist 
verschiedenen Variationen unterworfen worden, indem Tuberkulin verschiedener 
Konzentration verwendet wurde. Der Effekt der progressiven Verdünnung zeigte 
sich in der Verminderung der Intensität der Reaktion. Das gleiche war schon vor¬ 
her bei der Frühreaktion der Kuhpockenimpfung von v. Pirquet beobachtet 
worden. Ein bestimmter mathematischer Ausdruck konnte bisher noch nicht 
festgelegt werden. 

Die Gegenwart des zweiten Faktors kann nur aus folgender Überlegung ge¬ 
schlossen werden: Ein Individuum, das frei ist von tuberkulöser Infektion gibt 
keine Hautreaktion mit Tuberkulin. Die entzündliche Reaktion beruht wahrschein¬ 
lich auf einer Verbindung von Antikörper und Antigen, wobei es zur Produktion 
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eines toxischen Agens kommt. Dieses wirkt auf die Haut und produziert die 
entzündliche Papel und die gerötete Area.“ 

v. Pirquet faßte seine Ergebnisse dahin zusammen, daß die Kon¬ 
zentration des Antikörpers von Einfluß ist auf die Zeit des Eintritts 
der Reaktion, und daß die Konzentration des Tuberkulins von Einfluß 
ist auf die Intensität der Reaktion. 

,,Wenn man progressive Verdünnungen von Tuberkulin anwendet, 
bewirkt immer das unverdünnte Tuberkulin die stärkste Entzündung, 
während Verdünnungen von 1: 10 oder 1: 100 weniger erhabene, kleinere 
Papeln hervorriefen. 1: 1000 gab nur positive Reaktion, während das 
unverdünnte Tuberkulin eine intensive Entzündung bewirkte.“ 

In Fortführung dieser Versuche wurde zunächst versucht, die intra- 
cutane Impfungsmethode heranzuziehen. Diese erwies sich aber als 
nicht verwendbar, da sich auch bei hohen Verdünnungen wie 1: 10000000 
eine deutliche Reaktion zeigte, so daß die Grenze nach unten nicht zu 
bestimmen war. Aber auch intraeutane Injektionen von physiologischer 
Kochsalzlösung ergaben eine Stichreaktion von ca. 10: 10 mm, es kann 
daher die intraeutane Prüfungsmethode zur Auswertung des Tuber¬ 
kulins nicht herangezogen werdeif. Daher wurden die folgenden Ver¬ 
suche nach der cutanen Impfungsmethode von v. Pirquet derart an¬ 
gestellt, daß lproz., lOproz. und konzentriertes Alttuberkulin ver¬ 
schiedener Serien demselben Kinde verimpft wurde. 

Schon jetzt sei vorweggenommen, daß die Impfungen mit der 1 proz. 
Tuberkulinlösung für die Resultate nicht herangezogen werden können, 
da bei dieser schwachen Reaktion der traumatische Reiz zu sehr den 
spezifischen Charakter des Reaktionsbildes verwischt. 

Es wurden 7 verschiedene Serien an 18 Kindern geprüft und in der 
folgenden Tabelle sind die Resultate der Impfungen durch die Pir¬ 
quet sehe Meßmethode angegeben. Es kam in der vorliegenden Arbeit 
darauf an, den Antigengehalt des Tuberkulins aus der Reaktion der 
Haut zu ermitteln. Deshalb wurde auf Grund der Pirquet sehen 
Versuche das zeitliche Moment vernachlässigt und nur die Intensität 
der Reaktion für die Beurteilung verwertet. 

Wenn wir nun versuchen, aus den in der Tabelle enthaltenen Werten 
Gesetzmäßigkeiten herauszulesen, so stoßen wir auf so große Unregel¬ 
mäßigkeiten, daß eine Gesetzmäßigkeit ausgeschlossen erscheint. Vor 
allem sehen wir, daß dieselbe Tuberkulinserie bei verschiedenen Kindern 
ganz verschiedene Werte liefert. Um die Wirkung der verschiedenen 
Verdünnungen desselben Tuberkulins einander gegenüberzustellen, 
wurde der Versuch gemacht, ob beim tuberkulösen Menschen das Tuber¬ 
kulin so wirkte wie ein Toxin. Es zeigt sich, daß die Intensität der 
Reaktion einer 100 proz. Lösung höchstens eine doppelt so große ist 
als die der lOproz. Lösung; in der Mehrzahl der Fälle wirkt die kon- 
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zentrierte Tuberkulinlösung nur lV 2 nial so stark als die lOproz. Man 
wäre versucht, die Wirkung des Tuberkulins auf die Haut mathe¬ 
matisch auszudrücken, indem man der Berechnung einen Quotienten 
aus der Papelbreite des konzentrierten Tuberkulins und der lOproz. 
Lösung zugrunde legt. Nach dieser Tabelle würde also einem 10fach 
stärkeren Tuberkulin eine um das l 1 / 2 fach gesteigerte Papelbreite ent¬ 
sprechen. Weitere Versuche haben aber ergeben, daß die Haut kein 
genügend feiner Indicator der im Tuberkulin enthaltenen spezifischen 
Substanzen ist. Es wurde eine 5 Monate alte, dicht bewachsene Glycerin¬ 
bouillonkultur statt auf Vio auf V 30 d es früheren Volumens eingeengt 
und dieses Tuberkulin an denselben Kindern in denselben Verdünnungen 
verimpft. Es hat sich gezeigt, daß die Impferfolge durchaus nicht 
stärker waren. Es ist also wahrscheinlich, daß die Stärke der Reaktion 
der Haut nur bis zu einem gewissen Grad von der Menge der spezifischen 
Substanzen im Tuberkulin abhängig ist. Diese Annahme gewinnt 
auch an Wahrscheinlichkeit, wenn man die geringe Zunahme der Wirkung 
des konzentrierten Tuberkulins gegenüber dem lOproz. berücksichtigt. 

Wir müssen eben in der Pirquetschen Tuberkulinreaktion in erster 
Linie eine qualitative Reaktion sehen. Es genügen schon geringe 
Mengen von Antigen zur Auslösung des anatomischen Bildes, durch 
große Dosen wird dasselbe wohl intensiver, aber nicht in einer Weise, 
die durch Messung scharf abgrenzbar wäre. 

Wir sehen, die optimale Wirkungszone liegt tatsächlich in der schon 
von Robert Koch und von v. Pirquet verlangten Konzentration 
der spezifischen Substanzen. Gehen wir darüber hinaus, so tritt die 
Vermehrung der spezifischen Substanzen im Reaktionsbilde der Haut, 
dem in Frage stehenden Indicator, nicht genügend scharf in Erscheinung. 

Schlußfolgerungen: 

1. Die intracutane Injektion gab keine geeigneten Bilder für die Wert¬ 
bestimmung des Tuberkulins, da bei schwacher Konzentration die trau¬ 
matische Reaktion von der spezifischen nicht scharf zu unterscheiden war. 

2. Die Pirquetsche Reaktion ist zwar nicht dazu geeignet, die von 
Robert Koch angegebene Wertbestimmung des Tuberkulins am tuber¬ 
kulösen Meerschweinchen zu ersetzen, aber sie gibt uns einen wertvollen 
Aufschluß über die Wirkungsweise des Tuberkulins; wir sehen iqjttels 
dieser Methode, daß beim Steigen der Konzentration des Tuberkulins 
auf das Zehnfache die Papelbreite um ungefähr das P/ 2 fache wächst. 

3. Bohnentuberkulin, das sich von Alttuberkulin dadurch unter¬ 
scheidet, daß zur Herstellung der Nährböden an Stelle von Fleischwasser 
ein Absud von Bohnen verwendet wurde, ergab ungefähr die gleichen 
Reaktionen wie Alttuberkulin, während Asparagintuberkulin sich als 
bedeutend schwächer erwies. 
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Klinisch-experimentelle Studie über die Beeinflußbarkeit des 
Blutbildes bei Malaria durch Adrenalin und Physostigmin. 

Vorläufige Mitteilung. 

Von 

Dr. Erwin Pnlay (Wien) 

Ass.-Arzt, z. Z. Chefarzt der Infektionsabteilung des Rea.-Sp. 1, Pilsen. 

(Eingegangen am 10. Mai 1918.) 

Toxische uncl bakterielle Prozesse bedingen stets eine Veränderung 
des Blutes, und zwar sowohl im Sinne einer Vermehrung der Leukocyten — 
als Ausdruck leukocytotischer Reizung, als auch in der Richtung 
einer anämischen Veränderung des Blutbildes, als Ausdruck einer 
funktionellen Störung der blutbildenden Organe. Die jeweilige Ver¬ 
schiebung im Blutbilde wird aber noch durch weitere Momente zu 
determinieren sein: einmal durch den Grad der Toxizität des Prozesses, 
und dann durch die Konstitution des Individuums. Denn seit Bauer 
und Hinteregger kennen wir die ,,Tendenz des hämopoetischen 
Apparates, auf irgendwelche Gleichgewichtsstörung im Organismus mit 
einer Prononcierung des Bluttypus zu reagieren“ (Bauer). Schließ¬ 
lich dürfte auch die Qualität des Reizes, die Bakterienart resp. die 
Art des wirkenden Toxins und im weiteren gefaßt, des wirkenden Prin- 
zipes überhaupt, von gewisser Bedeutung für die einsetzende Reaktion 
sein. So werden auch chemisch wirksame Reize mit einer Verschiebung der 
formbildenden Elemente im Blutbilde beantwortet. Dafür scheinen vor 
allem Versuche zu sprechen, in denen nach Atropin, Adrenalin, Natrium 
nitrosum und Pituitrin, infundibulare ein Verschwinden der Eosinophilen 
beobachtet werden konnte. In derselben Vorstellung wurzeln auch die Ver¬ 
suche Bauers und Hintereggers, Sieß’ und Stoerks, Kahlers u. a. 
Bauer und Hinteregger suchten durch.Thyreoideazufuhr das Blut¬ 
bild zu verändern. Sieß und Stoerk injizierten Gelatine bei Normalen 
und*Lymphatikem und stellten bei diesen ein geringeres Steigen der 
Neutrophilen, ein geringeres Abfallen der Lymphocyten als bei Nor¬ 
malen fest (zit. nach Bauer, Die konstitutionelle Disposition zu in¬ 
neren Krankheiten, Springer 1917). Kahler injizierte Nucleinsäure 
und konstatierte bei degenerativer Konstitution Verminderung der 
absoluten Lymphocytenzahl, Verminderung der Mononucleären und 
der Übergangsformen. Nach v. Noorden verursachen Adrenalininjek¬ 
tionen starke Hyperleukocytose bei gleichzeitigem Verschwinden der 
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eosinophilen Zellen aus dem Blute. Offen bleibt noch die sehr inter¬ 
essante und für die Hämatopathologie wichtige Frage, inwieweit das 
Blutbild spezifische Reize durch eine nach einer Richtung hin bestimmte 
Änderung spezifisch beantwortet. Wir stellten uns nun die Frage, 
inwieweit das durch Malariaplasmodien bereits nach einer bestimmten 
Richtung hin veränderte Blutbild noch weiter experimentell beein¬ 
flußbar ist. Um eine Antwort auf diese Fragestellung zu erhalten, 
bedienten wir uns des Adrenalins und seines ihm entgegenwirkenden 
Prinzips, des Physostigmins. Das Adrenalin hat die Fähigkeit, lympho- 
cytäre Elemente aus der Milz zu mobilisieren, auf welcher Fähigkeit 
die funktionelle Prüfung der Milz nach Frey beruht, welche auch wir 
für unsere Versuche benützten. Normalerweise tritt auf Adrenalin¬ 
zufuhr von 0,001 g eine relative Vermehrung der Lymphocyten 
um 15—20% auf, während bei Leukämien eine enorme Zell Vermehrung 
einsetzt, und zwar betrifft die Ausschwemmung je nach der Form der 
bestehenden Leukämie Lymphocyten oder myeloische Elemente. 

Wir untersuchten nun Fälle von Malaria, in denen seinerzeit Plas¬ 
modien im Blute nachgewiesen werden konnten und deren letzter 
Anfall mindestens 8 Wochen zurückgelegen war, ohne daß sie seither 
noch Chinin genommen hätten. Es handelte sich um Männer, welche von 
ihrem dreimonatigen Erholungsurlaub wieder einrückten. Uns interessierte 
vor allem das relative Verhältnis der Lymphocyten und Leukocyten und 
deren reaktive Beeinflußbarkeit durch Adrenalin und Physostigmin. 

Was das Blutbüd bei Malaria anlangt, so ist dies im allgemeinen 
gut studiert und bekannt. Infolge Zerstörung der roten Blutkörperchen 
durch den Lebensprozeß der Parasiten entwickelt sich stets ein mehr 
oder minder starker Zustand von Anämie mit Milztumor. Während 
der akuten Fieberanfälle zeigen die weißen Blutkörperchen wechselnde 
Grade neutrophiler Leukocytose, während für die fieberfreien Inter¬ 
valle eine hohe Zahl großer Mononucleärer angegeben wird. 

Im folgenden seien nun unsere Versuche wiedergegeben. Es wurde 
nach der Blutentnahme 0,001 Adrenalin subcutan injiziert und nach 
25 Minuten ein neuerlicher Blutausstrich gemacht. In gleicher Weise 
und mit gleicher Menge prüften wir das Physostigmin, vorher stets 
eine Kontrolluntersuchung ausführend. 


Versuch I. F. G., 38 J., im Herbst 1916 in Albanien Anfälle von Malaria; 
Fieber 41°. Schüttelfröste. Tertiana. Derzeit Milzvergrößerung, kardiale 
Beschwerden. 



Verhältnisse vor 
Adrenalin und 

nach 


Physostigmin 

Adrenalin | 

Physostigmin 

Lymphocyten . .. 

57 

67 

32 

Poiynucl. neutr. Leukocyten 

29 

32,5 

59 


\ 


Difitized b' 


Google 


Original from 

UNIVERSITY OF MINNESOTA 




110 E. Pulay: Klinisch-experimentelle Studie über die Beeinflußbarkeit 


Digitized by 


Bas Blutblid zeigt eine abnorme Vermehrung der Lymphocyten bei 
bedeutender Abnahme der polynucleären neutrophilen Leukocyten. Die Lym¬ 
phocyten betragen zirka das Doppelte der Norm. Das Blutbild erinnert an 
das von Kocher bei Morbus Basedowii beschriebene, welches wir aber 
bereits seit langem weder als thyreogen noch als thymogen ansehen können, 
sondern vielmehr bei akuten und chronisch infektiösen Prozessen zu finden ge¬ 
wohnt sind. 

Auf Adrenalin setzt eine weitere Vermehrung der relativen Lymphocyten- 
werte ein (um 10%), die aber nach Frey etwas unter der normalen auf Adrenalin 
einsetzenden Reaktion gelegen ist. Die Leukocyten erfahren eine Vermehrung 
um ca. 3,5%. 

Auf Physostigmin erfolgt Abnahme der relativen Lymphocytenwerte um 
ca. 25% gegenüber dem Blutbild vor Anstellung der Reaktion auf Physostigmin 
und um 35% gegenüber dem nach Adrenalin erhobenen relativen Leukocyten werte. 
Die polynucleären Leukocyten hingegen zeigen ein Emporschnellen auf 59%, also 
gegenüber dem unvorbehandelten Blutbild um 30% und dem nach Adrenalin 
erhobenen Blutbild um 27,5%. 

• 

Fassen wir diesen Befund zusammen, so ergibt sieh: Nach Adrenalin 
eine unter der untersten Grenze der Norm liegende Zunahme der rela¬ 
tiven Lymphocytose und nach Physostigmin eine Abnahme der rela¬ 
tiven Lymphocytenwerte. Die polynucleären neutrophilen Leuko- 
cytenwerte nehmen nach Adrenalin zu und steigen nach Physostigmin 
aufs Doppelte, aber noch immer unter dem Werte der Norm verbleibend. 
Adrenalin und Physostigmin verhalten sich in ihrer Wirkung auf die 
relative Lymphocytose entgegengesetzt. 


Versuch II. W. J., 19 J., 1917 in Albanien Malaria. Tropica, derzeit (April 
1918) Milzvergrößerung, kardiale Beschwerden, vor allem Tachykardie. 
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Auch dieser Fall zeigt die relative Lymphocytose gegenüber den 
normalen Durchschnittswerten erhöht und die polynucleären neutro¬ 
philen Leukocyten unter der Norm. 

Auf Adrenalin erfolgt ein Absinken der Lymphocyten beinahe 
um die Hälfte, dafür ein Ansteigen der Leukocyten zur Norm. 

Auf Physostigmin steigt die relative Lymphocytose noch weiter 
an (ca. 7%), wogegen die polynucleären neutrophilen Leukocyten 
noch weiter unter die normalen Werte sinken; das Verhältnis der Lym¬ 
phocyten zu den polynucleären Leukocyten kehrt sich um. 

Physostigmin und Adrenalin verhalten sich in diesem Falle ent- 
gegengesetzt. 
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Versuch HE. H. P., 45 J., Malaria 1917 in Albanien. Tertiana. Derzeit 
(April 1918) Milztumor. 



vor Behandlung 
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Lymphocyten. 
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Die Lymphocytenwerte sind gegen die Norm etwas erhöht, während die 
Leukocyten normale Werte zeigen. 

Auf Adrenalin Steigen der Lymphocytose um 14%, also innerhalb der 
normalen Breite, dafür ein Absinken der Leukocyten weit unter die Werte der 
Norm um ca. 26%. Lymphocyten sind mit Leukocyten in gleichem Mengen¬ 
verhältnis. 

Auf Physostigmin erfolgt weitere Zunahme der Lymphocytose um 20% 
und ein weiteres Absinken der Leukocyten (35%). 

Physostigmin und Adrenalin wirken gleichsinnig. 


Versuch IV. F. H., 47 J., 1916 in Albanien. Malaria. Tropica. März 1918 
Anfälle von Atemnot. Milztumor. 
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Die relativen Lymphocyten werte sowie die der polynucleären neutrophilen 
Leukocyten entsprechen der Norm. 

Auf Adrenalin erfolgt Zunahme der Lymphocyten werte um 9%, also unter 
der normalen Breite gelegen. Die polynucleären neutrophilen Leukocyten nehmen 
ab, bis etwas unter die untere Grenze der Norm sinkend. 

Physostigmin ergibt eine Zunahme der Lymphocyten um 14% und eine 
Abnahme der Polynucleären um ca. 15%. 

Adrenalin und Physostigmin wirken gleichsinnig, und zwar Physostigmin 
etwas stärker den lymphatischen Apparat reizend als Adrenalin. 


Versuch V. F. Fr., 25 J., 1916 in Albanien. Malaria. Tertiana. März 1918 
Milztumor. 
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1 Physostigmin 

Lymphocyten. 

42 

57,8 

58,8 

Polynucl. neutr. Leukocyten 

58 

42,1 

| 41 


Die Lymphocytenwerte übersteigen weit die Norm, die Leukocyten sind weit 
unter der Norm gelegen. 

Auf Adrenalin erfolgt eine Zunahme der Lymphocytenwerte (um 15%), 
welche der normalen Reaktion nach Frey entspricht. Die Leukocyten sinken 
um 16%, also noch weit unter die normale Grenze. 

Physostigmin bewirkt ein Steigen der Lymphocytenwerte (um 16%) und 
ein Absinken der Leukocytenwerte bis weit unter die normale Grenze. 

Physostigmin verhält sich dem Adrenalin gleichsinnig. 
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Versuch VI. PI. J., 40 J., 1910 in Albanien. Malaria. Tropica. April 1918 
kardiales Asthma, Milztumor. 


Lymphocyten. 

Polynucl. neutr. Leukocyten 


vor Behandlung 


36 

63 


nach 

Adrenalin Physostigmin 

38,8 | 77.9 

61,2 22 


Die Lymphocyten sind der Norm gegenüber vermehrt, die Leukocyten ver¬ 
mindert. 

Auf Adrenalin erfolgt Steigerung der relativen Lymphocytose (um 2,2%),. 
eine Vermehrung, die weit unter die Normale zu liegen kommt. Die Leukocyten 
sind gesunken. 

Auf Physostigmin erfolgt eine enorme Ausschwemmung von Lymphocyten 
(41.9%) bei gleichzeitig enormem Sinken der polynucleären neutrophilen Leuko¬ 
cyten weitab unter die Norm. 

Physostigmin verhält sich dem Adrenalin gleichsinnig. 


Versuch VII. K. J., 27 J., 1917 in Albanien Malaria. März 1918 Milztumor. 



vor Behandlung 

nach 


Adrenalin | 

Physostigmin 

Lymphocyten. 

32 

35,7 i 

27 

Polynucl. neutr. Leukocyten 

68 

64,3 , 

59 


Die Lymphocyten sind vermehrt, die Leukocyten etwas vermindert. 

Adrenalin bewirkt eine Vermehrung der Lymphocyten, welche weit unter 
dem normalen Reaktionsgrad gelegen ist, die polynucleären Leukocyten erfahren 
eine ebensolche geringe Verminderung. 

Physostigmin bewirkt eine Verminderung der Lymphocyten und eine Ver¬ 
mehrung der Leukocyten. Die Unterschiede der relativen Verhältnisse vor und 
nach dem Physostigmin sind unbedeutend. 

Physostigmin und Adrenalin wirken entgegengerichtet, aber gleichsinnig 
in bezug auf die Relation Lymphocyten : Leukocyten. ✓ 


Versuch VIII. L. P., 45 J., 1916 in Albanien Malaria. Tropica. Milztumor. 



vor Behandlung 

nach 


| Adrenalin | 

Physostigmin 

Lymphocyten. 

47 

58 

58 

Polynucl. neutr. Leukocyten 

48 

33 

40 


Die Lymphocyten sind der Norm gegenüber um fast das Doppelte vermehrt; 
die Leukocyten vermindert. 

Auf Adrenalin erfolgt eine Zunahme der Lymphocyten, der normalen 
Adrenalinreaktion entsprechend; die Leukocyten sind vermindert big bedeutend 
unter die Norm. 

Physostigmin führt zu einem Ansteigen der Lymphocyten, und zwar er¬ 
geben sich gleiche Werte wie im Adrenalinversuch. Die Leukocyten sinken noch 
weiter, erhalten sich aber höher als bei Adrenalin. 

Physostigmin und Adrenalin wirken gleichsinnig. 
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Versuch IX. W. J., 38 J., 1917 in Albanien Malaria. Tropica. April 1918 
Milztumor, Atembeschwerden._ 



vor Behandlung 

nach 


Adrenalin 

Physostigmin 

Lymphocyten. 

45 

43,6 

84 

Polynucl. neutr. Leukocyten 

61 

56,5 

57,2 


Die Lymphocyten sind der Norm gegenüber vermehrt, die Leukocyten ver¬ 
mindert. 


Auf Adrenalin erfolgt eine Hemmung der Lymphocyten, jedoch so unbe¬ 
deutend, daß man die Werte vor und nach Adrenalin beinahe als gleich ansehen 
kann. Die Leukocyten sind vermindert. 

Physostigmin bedingt eine enorme Ausschwemmung der Lymphocyten 
(39%) und eine geringere Verminderung der Leukocyten. 

Adrenalin wirkt in diesem Versuche gegenüber Lymphocyten und Leukocyten 
gleichsinnig, Physostigmin hingegen für Leukocyten und Lymphocyten entgegen¬ 
gesetzt. 

Adrenalin wirkt mit Physostigmin auf Leukocyten in gleichem Sinne, auf 
Lymphocyten entgegengesetzt. 


Versuch X. Sch. St., 46 J., August 1910 in Albanien Malaria. Tropica. 
April 1918 Milzschwellung und Schmerzhaftigkeit in der Milz._ 



vor Behandlung 

nach 



Adrenalin | 

Physostigmin 

Lymphocyten. 

61 

43 

40 

Polynucl. neutr. Leukocyten 

50 

48 

60 


Lymphocyten sind enorm vermehrt; Leukocyten der Norm gegenüber ver¬ 
mindert. Adrenalin bewirkt eine Abnahme der Lymphocyten und Leukocyten. 

Physostigmin bewirkt eine Abnahme der Lymphocyten und Zunahme der 
Leukocyten. Sowohl bei Adrenalin als auch bei Physostigmin verbleiben die 
Lymphocytenwerte hoch über dem Normalen, während die Leukocytenwerte unter 
der Norm bleiben. 

Adrenalin und Physostigmin Wirken in Beziehung auf die Lymphocyten gleich¬ 
sinnig und auf die Leukocyten entgegengerichtet. 


Versuch XI. L. Fr., 29 J., August 1917 in Albanien Malaria. Tertiana. 



vor Behandlung 

nach Adrenalin 

Lymphocyten. 

72 

09 

Polynucl. neutr. Leukocyten 

25 

34 

Enorme Vermehrung der Lymphocyten bei Verminderung der Leukocyten. 

Auf Adrenalin tritt eine kaum merkliche Verminderung der Lymphocyten 

bei ebensolch unbedeutender Vermehrung der Leukocyten ein. 

Versuch XII, L. J., 26 J., 

1916 in Albanien Malaria. Tertiana. 


vor Behandlung 

nach Adrenalin 

Lymphocyten. 

30 

55 

Polynucl. neutr. Leukocyten 

52 

42 

Z. f. d. g. exp. Med. YIL 
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Die Lymphocyten sind etwas vermehrt bei Verminderung der Leukocyten. 
Nach Adrenalin setzt eine der Norm entsprechende'V’ermehrung der Lympho¬ 
cyten ein, während die Leukocyten noch weiter zurückgedrängt werden. 

Fassen wir nun die gewonnenen Resultate in eine Tabelle zusammen, 
und zwar indem wir die Lymphocytenwerte nach Verabreichung von 
Adrenalin und Physostigmin vorerst allein betrachten. 

Relative Lymphocytenwerte. 


Versuch 



i i 

II I 

III i 

IV 1 

V | 

VI 

VII 

1 VIII 

! ix 

X 

XI 

xn 

unbehandelt 

57 

47,1 

36 

27 

j 42 

36 

32 

! 47 

45 

61 

72 

30 

Adrenalin 

67 I 

24,1 

50 

36 

' 57,8 

38,8 

35,7 

! 58 

43,6 

43 

69 

55 

Physostigmin 

32 

I 54 

56 

41 

58,8 

77,9 

27 

58 

84 

40 ! 




Vor allem verschafft uns diese Tabelle Einsicht in die relativen 
Lymphocytenwerte: sie überwiegen in jedem Falle die oberste Grenze 
der Norm, und in den meisten Fällen um ganz beträchtliche Zahlen. 

Wir glauben diese Lymphocytenvermehrung als Ausdruck einer 
lymphocytotischen Reizung ansehen zu müssen. 

Auf Adrenalin fallen in 4 Fällen die Lymphocytenwerte, in allen 
übrigen Fällen steigen sie aber an; jedoch in keinem einzigen Falle 
in jener Menge, wie es für Leukämie charakteristisch ist, sondern inner¬ 
halb des normalen Breitegrades, ja in einigen Fällen selbst unter die 
normale Breite sinkend. Angesichts dieser Befunde wird es von In¬ 
teresse sein, daß bei Morbus Banti, der Fibroadenie der Milz, jede Be¬ 
einflußbarkeit des Blutbildes durch Adrenalin fehlt (Brugsch und 
Schittenhelm). Aus dieser Versuchsreihe sehen wir, daß dem Adre¬ 
nalin die Fähigkeit fehlt, bei der durch Malaria veränderten Milz die 
Lymphocyten zu mobilisieren. Es wäre immerhin vorstellbar, daß der 
durch das akute Einsetzen der Malariainfektion bedingte schwere 
toxische Prozeß den lymphatischen Apparat, vor allem aber die Milz, 
in einen Zustand erhöhter Reizbarkeit versetzt und gleichzeitig zu einer 
funktionellen Schwächung des lymphatischen Systems führt. Die 
chronisch wirkende Toxizität der Malaria würde demnach zu einer 
weiteren funktionellen Schwächung der Milz führen, welche vielleicht 
in der geringen Ansprechbarkeit für Adrenalin zum Ausdruck käme? 

Überblicken wir nun die Wirkung, welche das Physostigmin 
auf das lymphocytäre Blutbild ausübt, so finden wir dreimal ein Herab¬ 
sinken der Lymphocytenwerte, innerhalb von 5—25% sich bewegend, 
während in den übrigen Fällen eine Vermehrung der Lymphocyten 
ebenfalls innerhalb der normalen Breite gelegen ist, bloß in vereinzelten 
Fällen die Vermehrung Werte von 39% und 41% erreicht. Aus diesen 
Befunden scheint uns vor allem die Tatsache, daß in 4 Fällen Adrenalin 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF MINNESOTA 




des Blutbildes bei Malaria durch Adrenalin und Physostigmin. 115 

dem Physostigmin entgegengesetzt wirkt, indem Adrenalin eine Ver¬ 
mehrung, Physostigmin eine Verminderung ihrer relativen Werte be¬ 
wirkt, als wichtig herausgehoben zu werden. In den übrigen, im gleichen 
Sinne wirkenden Fällen besteht vielleicht beim Physostigmin die Ten¬ 
denz, die Wirkung ausgesprochener als beim Adrenalin erscheinen zu 
lassen. In diesen Fällen aber, in denen abnorme Unterschiede fest¬ 
stellbar sind, möchten wir kein zufälliges Geschehen erblicken, sondern 
vielleicht andere, in der Konstitution des reagierenden Individuums 
bzw. seines hämopoetisch-lymphatischen Systems gelegene Momente 
verantwortlich machen. Denn während in dem einen Falle auf Adre¬ 
nalin die Lymphocytenwerte um 2,8% stiegen, steigen sie auf Physo¬ 
stigmin um 42%, und in einem anderen Falle, in welchem auf Adrenalin 
eine Abnahme der Lymphocyten um 1,4% erfolgte, steigt nach Physo¬ 
stigmin die relative Lymphocytose um 39%. Das sind abnorme Schwan¬ 
kungen und wesentliche Differenzen, sowohl der Norm als auch dem 
Adrenalin gegenüber, und es wäre höchst wünschenswert, weil inter¬ 
essant, auf breiter Basis angelegte Untersuchungen nach dieser Rich¬ 
tung hin anzustellen, da diese Methode einem vielleicht die Möglich¬ 
keit geben könnte, zahlenmäßig feststellbare Kriterien in die Hand zu 
bekommen, welche für die abnorme Reaktionsfähigkeit wenigstens 
eines Organsystems, # als Teilkonstituante abnormer Konstitution, zu 
verwerten wären. 

Betrachten wir nun das Verhalten der polynucleären neutrophilen 
Leukocyten unbehandelt und nach Adrenalin bzw. Physostigmin. 

Polynucleäre neutrophile Leukocyten. 


Versuch 



I 

n 

111 

IV 

V 

VI 

I VII 

! vin 

i ix 

! X 

i XI 

XII 

unbehandelt 

29 

51,4 

67 

74 

58 

63 

i 

68 

48 

6 ! 

50 

25 

52 

Adrenalin 

32,5 

75,8 

i 49,8 

1 

61 

42,1 

61,2 

64,3 

33 

56,5 

48 

34 

42 

Physostigmin 

59 

41 

! 

! 41 

59 

41 

22 

69 

40,1 

57,2 

60 




Vorerst können wir konstatieren, daß in den von uns untersuchten 
Fällen kein Prävalieren großer Mononucleärer feststellbar ist, was 
den herrschenden Angaben, nach welchen im fieberfreien Intervall 
die großen Mononucleären überwiegen sollen, widerspricht. Dagegen 
können wir im allgemeinen ein Sinken der polynucleär neutrophilen 
Leukocyten weit unter die untere Grenze der Norm konstatieren, 
zeigen doch nur 2 Fälle das normale Verhältnis von 74 bzw. 76%, wo¬ 
gegen wir ein Sinken der relativen Leukoeytenzahl bis auf 25 und 29% 
sehen. Aus diesem Verhalten der Leukocyten werte dürften wir auf 
eine Insuffizienz des Leukocytenapparates schließen, bedingt vielleicht 
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durch chemotaktische Vorgänge, die wieder in der Toxizität des Pro¬ 
zesses ihre Ursache haben könnten. 

Was nun die Einwirkung von Adrenalin auf die Leukocyten anlangt, 
so beobachten wir in der überwiegenden Mehrzahl der Fälle eine Ab¬ 
nahme (bis zu 23%) ihrer relativen Werte. 3 Fälle fallen aus der Reihe 
und ergeben eine Zunahme der Leukocyten. 

Physostigmin wird bis in 2 Fällen mit einer Verminderung der 
Leukocytenzahlen beantwortet, wirkt also dem Adrenalin gleichsinnig. 

Überblicken wir nun die Wirkung von Adrenalin und Physostigmin 
auf Leukocyten und Lymphocyten gemeinsam, so kämen wir etwa 
zu folgendem Resultat, welches nachstehende Tabelle verdeutlichen 
helfen soll. 

Übersichtstabelle 

über die Wirkung von Adrenalin und Physostigmin auf 
die relativen Lymphocyten- und polynucleären neutro¬ 
philen Leukocytenwerte. 




Dach Adrenalin 

unbehandelt 


nach 





Physostigmin 

Versuch I i 

Lymphocyten 

67 # 

> 57 > 


32 

Leukocyten 

32,5 

> 29 < 


59 

Versuch II ' 

Lymphocyten 
k Leukocyten 

24,1 

75,8 

< 47,1 < 
> 51,4 > 


54 

41 

Versuch III • 

Lymphocyten 
, Leukocyten 

50 

40,8 

> 36 < 

< 76 > 


56 

41 

Versuch IV 

Lymphocyten 

Leukocyten 

36 

61 

A V 
£5 
VA 


41 

59 

Versuch V 

Lymphocyten 

57,8 

> 42 < 


58,8 

Leukocyten 

42,1 

< 58 > 


41 

Versuch VI 

’ Lymphocyten 

38,8 

> 36 < 


77,9 

{ Leukocyten 

61,2 

< 63 > 


22 

Versuch VII j 

f Lymphocyten 

35,7 

> 32 > 


27 

[ Leukocyten 

64,3 

< 68 < 


69 

Versuch VIII | 

f Lymphocyten 

58 

> 47 < 


58 

[ Leukocyten 

33 

< 48 > 


40,1 

Versuch IX j 

f Lymphocyten 

43,6 

< 45 < 


84 

( Leukocyten 

56,6 

< 61 > 


57,2 

Versuch X | 

f Lymphocyten 

43 

< 61 < 


40 

( Leukocyten 

48 

< 50 < 


60 

Versuch XI j 

( Lymphocyten 

69 

< 72 



( Leukocyten 

34 

> 25 



Versuch XII \ 

f Lymphocyten 

55 

> 30 



( Leukocyten 

42 

i > 52 . 




Die Tabelle zeigt deutlich, daß das Physostigmin durchweg in 
jedem einzelnen Falle auf die Leukocyten in entgegengesetztem Sinne 
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als auf die Lymphocyten wirkt; das Adrenalin wirkt dem Physostigmin 
gleichsinnig bis auf 3 Fälle, in welchen Leukocyten und Lymphocyten 
auf Adrenalin gleichsinnig reagieren. 

Aus diesen Versuchen glauben wir den Schluß ziehen zu sollen, daß 
dem Physostigmin und dem Adrenalin auf die lymphocytenbildenden 
und leukocytenbildenden Systeme bald hemmende, bald propagierende 
Einflüsse zuzukommen scheinen. Welche Momente maßgebend sind, 
daß es im einzelnen Falle zu einer Hemmung, in einem anderen zu einer 
Ausschwemmung und schließlich wieder in einem zu gar keiner Ver¬ 
änderung des Blutbildes kommt, verschließt sich vorläufig unserer 
Beurteilung. All diese Fragen müssen an eineip. großen und differenten 
Materiale geprüft werden. 

Fassen wir die aus unserer Fragestellung gewonnenen Ergebnisse 
kurz zusammen, so gelangen wir etwa zu folgendem Resultate: 

Die Infektion durch Malaria setzt eine Gleichgewichts¬ 
störung im normalen Blutbild, und zwar erscheint das 
lymphatische System in einen Zustand erhöhter Reizbar¬ 
keit gesetzt, welcher Zustand in der Vermehrung lympho- 
cytärer Elemente in Erscheinung tritt; gleichzeitig glauben 
wir eine Insuffizienz des myeloischen Systems annehmen 
zu dürfen, welche in der Verminderung der neutrophilen 
polynucleären Leukocyten zum Ausdruck zu kommen 
scheint. Die funktionelle Prüfung der Milz nach Frey durch 
Adrenalin führt bei Malaria zu einer Vermehrung der lym- 
phocytären Elemente, deren Werte jedoch innerhalb der 
normalen Breite gelegen sind. 

Nach Frey kommt der funktionellen Prüfung der Milz durch Adre¬ 
nalin in allen Erkrankungen, welche mit einem Milztumor einhergehen 
sollen, differentialdiagnostische Bedeutung gegenüber den Formen der 
Leukämie zu. 

Da die chronischen Formen der Malaria zu den mit Milz¬ 
tumor einhergehenden Krankheitsformen zählen, sahen 
wir uns veranlaßt, auch bei Malariakranken die funktio¬ 
nelle Prüfung der Milz durch Adrenalin anzuwenden. Bei 
Morbus Banti zeigt das Blutbild auf Adrenalin keine Ver¬ 
änderung, bei Malaria Veränderungen, wie sie der Norm 
entsprechen. Diese Befunde scheinen nun eine weitere 
Stütze für die Bedeutung der Adrenalinprobe in Fällen von 
Leukämie abzugeben. 

Wir versuchten die Reaktion für Physostigmin zu prüfen, von der 
Vorstellung ausgehend, vielleicht Differenzen in der Reaktion des Blut¬ 
bildes aufzeigen zu können, entsprechend der Eppinger-Heßschen 
Lehre von Vago- und Sympathikotonikem. 
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Physostigmin erwies sich in fast allen Fällen dem Adre¬ 
nalin gleichsinnig wirkend. Vereinzelte Differenzen wären 
vielleicht in konstitutionellen Momenten des Individuums 
zu suchen. Adrenalin und Physostigmin wirken auch im 
wesentlichen auf die Leukocyten gleichsinnig, im einzelnen 
Falle jedoch ist fast regelmäßig ihre Wirkung auf Lympho- 
cyten entgegengesetzt ihrer leukocytären Wirkung. 

Die Versuchsreihe ist zu klein, um irgendwelche Schlüsse zu ge¬ 
statten. Äußere Momente lassen ein weiteres Verarbeiten des Materials 
leider nicht zu. Doch will ich, sowie mir die Gelegenheit dies gestattet, 
an einem großen und yerschiedenen Materiale nach dieser'Richtung 
hin weitere Untersuchungen auf nehmen. Es wäre vielleicht gerade 
jetzt an großen Malariastationen Gelegenheit, dieser Frage mehr Be¬ 
achtung zu schenken. Jedenfalls aber scheint mir diese Methode ge¬ 
rade für dem Konstitutionsproblem entspringende und für dieses 
wichtige Fragen zweckentsprechend und dürften interessante Befunde 
nach dieser Richtung zu erwarten sein. Hier seien nur noch Beobach¬ 
tungen erwähnt, die zu vereinzelt sind, um ihre Verwertung zu ge 
statten: sie betreffen das Magnesium und Calcium in ihrer Wirkung 
auf das Blutbild. Dieser ganze Fragenkomplex soll, so wie es die äußeren 
Verhältnisse gestatten, einer systematischen Untersuchung unter¬ 
zogen werden. 
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(Aus der Medizinischen Klinik Kiel 
[Direktor! Prof. Dr. A. Schittenhelm, z. Z. im Felde].) 

Über Xanthosis diabetica. 

Von 

Privatdoz. Dr. M. Bürger und Dr. A. Beinhart 
(Eingegangen am 13 . Mai 1918.) 

Eine universelle oder bestimmt lokalisierte, nichtikterische Gelb¬ 
färbung deT Haut der Zuckerkranken galt bisher als eine seltene Be¬ 
obachtung. von Noorden war der erste, der auf diese Erscheinung 
aufmerksam machte. Er 1 ) begegnete namentlich bei jugendlichen 
Diabetikern einer eigentümlichen kanariengelben Tönung der Epidermis, 
die besonders an den Nasolabialfalten, an der Palma manus und an der 
Planta pedis hervortritt. Er beschrieb sie auf dem Internationalen 
Dermatologenkongreß in Berlin 1904 unter dem Namen „Xanthosis 
diabetica?*. Später hat Umber 2 ) auf diese Erscheinung hingewiesen 
als ein bei Diabetikern doch nicht so seltenes Phänomen. Er fand unter 
120 Diabetikern 15 mit ausgesprochener Xanthose. Er sieht sie als eine 
Komplikation ausschließlich des ernsteren Diabetes an und weist darauf 
hin, daß zwar Schwankungen in der Intensität der Gelbfärbung Vor¬ 
kommen, ein völliges Wiederverschwinden aber selten sei. Oft gehe 
das Hervortreten der Gelbfärbung mit einem allgemeinen Schlechter¬ 
befinden der Kranken einher. 

Neuerdings stellte Minkowski 3 ) in der Medizinischen Sektion 
der Schlesischen Gesellschaft für vaterländische Kultur in Breslau 
einen Fall von Xanthosis diabetica vor. Die Erscheinung hatte sich 
bei einem jungendlichen Diabetiker mit geringer Acidosis und 0,205 Blut¬ 
zucker ziemlich plötzlich entwickelt. 

Wir selbst fanden unter 246 gut geführten Zuckerkrankengeschichten 
der Kieler Klinik der Jahre 1910—17 15 mal den typischen Befund 
der Xanthosis, 1 mal mit der ausdrücklichen Diagnose Xanthosis 
diabetica angegeben. Unter diesen 246 Fällen waren 56 schwere, außer¬ 
dem 38 Komafälle. Also in 6,2% der Fälle wurde die Xanthosis be- 

x ) von Noorden, Zuckerkrankheit. VI. Auflage 1912, S. 181. 

2 ) Umber, Berl. klin. Wochenschr. 1916, Nr. 30. 

8 ) Minkowski, Med.Sekt. d. Schles. Gesellsch. f.vat. Kultur z. Breslau 9. II. 
1917. Referat Berl. klin. Wochenschr. 1917, Nr. 22, S. 541. 

Zu f. d. g. exp. Med. VII. 9 
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obachtet. Unter 16 eigenen Zuckerkranken, die in den Monaten Januar 
bis März 1918 in unsere Behandlung kamen, fanden wir 9 mal ausge¬ 
sprochene Xanthosis, darunter 6 mit ganz intensiver Gelbfärbung, 
also sehr viel häufiger als an dem gleichen Material in den Vorjahren. 

Alle Fälle der früheren Jahre, bei denen wir xanthotische Verände¬ 
rungen in den Krankengeschichten angegeben finden, hatten mehr 
oder weniger schwere Acidose. In der Regel ist ein schlechter Ernäh¬ 
rungszustand, geringes oder mangelndes Fettpolster notiert. Sie ge¬ 
hören ausnahmslos der schweren Form des Diabetes an. Dement¬ 
sprechend sind die jüngeren Altersklassen vor allem vertreten, nur 
2 Fälle waren älter als 44 Jahre. 

Von 3 Fällen mit dem typischen Befund der Xanthose, die im Jahre 
1916 in der Klinik im Koma starben, liegen Sektionsprotokolle vor. 
In allen 3 Fällen wird Schwellung und Trübung der graugelben 
Nieren bemerkt. Ob diese auch in Lehrbüchern (Kaufmann, Umber) 
angegebene graugelbe Farbe der diabetischen Niere nur auf die Ver¬ 
fettung der Epithelien (Kaufmann) zurückzuführen ist oder ob 
es sich auch da um eine xanthotische Veränderung handelt, lassen wir 
dahingestellt. Lu barsch 1 ) fand in einem Fall von generalisierter 
Xanthomatose bei einem 26jährigen Soldaten mit Diabetes und 
schwerer Lipämie in der xanthotisch veränderten Haut am After und 
Hodensack ,,stellenweise Lymphbahnen, # ausgefüllt mit Wülsten und 
Tropfen doppeltbrechender Lipoide“. 

Unsere eigenen Fälle zeigten die xanthotischen Veränderungen in 
allen Intensitätsgraden. Auch wir beobachteten als Prädilektions¬ 
stellen die Handinnenflächeri, die Fußsohlen, den Nasenrücken mit 
den Nasolabialfalten, dann folgten dem Grade nach die Handrücken, 
Gesichtshaut, das äußere Ohr und sehr viel später erst der Fußrücken. 
Meist waren die Handrücken wesentlich stärker befallen als die Fußrücken. 
Der übrige Körper war, wenn überhaupt davon ergriffen, sehr gleich¬ 
mäßig kanariengelb verfärbt. Die Farbe nimmt an den Handinnen- 
flächen in schweren Fällen,einen ockergelben Ton an. Eine Verwechs¬ 
lung mit Ikterus ist hier nicht mehr möglich. Im Beginn der Verände¬ 
rung schützt die charakteristische Anordnung der Xanthose vor der Ver¬ 
wechslung mit Ikterus. Die Skleren, an denen der Ikterus zuerst be¬ 
obachtet wird, bleiben nämlich sehr lange frei. Nur in 2 Fällen sahen 
wir an den Umschlagsfalten der Conjunctiven eine leichte Gelbfärbung 
auf treten. 2 mal zeigten auch die stark verdickten Großzehennägel 
xanthotische Verfärbung, ganz ähnlich der Nagelfarbe, die man noch 
monatelang nach Aufgabe der Tätigkeit bei Pikrinsäurearbeitem 
findet. An den Schleimhäuten der Wange, des Rachens, des harten 
und weichen Gaumens, der Conjunctiven ist die Xanthose um so besser 

*) Lut arsch, Deutsche med. Wochenschr. 1918, S. 425. 
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zu erkennen, je weniger sie durchblutet sind. Wenn man nicht danach 
sucht, fällt sie auch in schweren Fällen an diesen Stellen kaum auf. 

Fragt man nach dem Verteilungsprinzip, so ist unverkennbar, 
daß die xanthotische Färbung am besten zum Vorschein ^ommt, wo 
die Hautdurchblutung weniger intensiv ist (Schwielen an den Hand¬ 
innenflächen und Fußsohlen, Nasenrücken). Vielleicht hat in diesen 
Stellen, besonders an der schwielig verdickten Epidermis, eine An¬ 
reicherung des fraglichen Farbstoffes stattgefunden. Ob daneben die 
Belichtung eine Rolle spielt, lassen wir dahingestellt sein. Auffällig 
ist jedenfalls, daß — abgesehen von den schwieligen Handinnenflächen 
und Fußsohlen — die Handrücken und das Gesicht stets stärker be¬ 
fallen sind als der übrige bekleidete Körper. 

Untersucht man nun das Serum oder Blutplasma xanthotische r 
Fälle, so unterscheidet sich dieses von einem normalen Serum durch 
einen dunkleren Farbenton. Die Farbe erscheint im durchfallenden 
Licht orange- bis ockergelb; sie ist deutlich von der gelbgrünen Farbe 
des ikterischen Serums verschieden. Auch läßt sich chemisch leicht 
nachweisen, daß die xanthotische Gelbfärbung nicht durch Bilirubin 
bedingt ist; indem beim Anstellen der Gmelinschen Reaktion der 
entstehende Eiweißring stets ungefärbt bleibt, während in Fällen von 
Ikterus, auch in leichten, wo keine Bilirubinurie besteht (abnehmender 
katharrhalischer und Salvarsanikterus, hämolytischer Ikterus) die 
Gmelinsche Reaktion des Blutserums stets positiv ausfällt. Bei in¬ 
tensiver Xanthose wird der Eiweißring allerdings oft auch blau (Lipo- 
chromreaktion). 

Es muß also diese intensive Gelbfärbung durch einen anderen 
Farbstoff als Bilirubin bedingt sein. Das Serum hat schon normaler¬ 
weise eine gelbe Farbe. Dieses gelbe Pigment wird seit den Untersuchun¬ 
gen von Thudichum 1 ) für ein Lipochrom gehalten. Mehrere Forscher 
haben denn auch aus dem Serum verschiedener Tierarten ein gelbes 
Pigment extrahiert, welches sie nach seinen Eigenschaften als zu der 
Klasse der Luteine oder Lipochrome gehörend betrachtet haben. So 
gelang es Krukenberg 2 ) aus dem Ochsenblut durch Ausschütteln 
mit Amylalkohol ein Lipochrom zu extrahieren, das nach seinem spektro¬ 
skopischen und reaktionellen Verhalten als solches identifiziert wurde. 
Halliburton 8 ) beschreibt den gelben Farbstoff vom Vogelblutserum. 
Genauere Angaben über den Luteingehalt des Menschenblutserums 
finden sich erst in neuerer Zeit. Zoja 4 ) beschreibt das Lutein des Men- 

*) Thudichum, Zentralbl. f. med. Wissensch. 1869, Nr. 1. 

2 ) Krukenberg, Jenaisehe Zeitschr. f. Naturwissensch. 19 , Suppl. H. 1, S. 5*2. 

3 ) Halliburton, Journal of Phys. 7, 324. 

4 ) Zoja, Reale Instituto Lombardo di Scienze e lettre. Ref. in Malys Jahres¬ 
berichten 1905, S. 217. 

• 
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schenblutes und das von Transsudaten und Exsudaten. Hymans 
v. d. Bergh und Snapper 1 ) wiesen in jedem menschlichen Serum 
die Anwesenheit von Lutein und Gallenfarbstoff nach. 

Die Na^ur dieser im Pflanzen- und Tierreich äußerst zahlreich vor¬ 
handenen gelben Pigmente, die man mit dem Namen Lipochrome be¬ 
zeichnet, ist noch wenig aufgeklärt, da es bis jetzt nur in vereinzelten 
Fällen gelang, den Farbstoff rein darzustellen. Es gehören hierher 
im Pflanzenreich vor allem die gelben Begleiter des Chlorophylls: das 
Xanthophyll und das Carotin, wie die Farbstoffe vieler anderer Pflanzen, 
so der Karotten, Tomaten usw.: alles Farbstoffe, die durch die Arbeiten 
von Willstätter chemisch genau untersucht und als Kohlenwasser¬ 
stoffe erkannt wurden. Von tierischen Lipochromen sind bis heute zwei 
Farbstoffe in Krystallform. erhalten worden, das Eidotterlipochrom 
(C 40 H 66 O 2 ) und der gelbe Farbstoff des Corpus luteum (C 40 H 66 ) [Will¬ 
stätter und H. Escher 2 ) und H. Escher 3 )]. Die notwendigen Aus¬ 
gangsmengen des Rohmaterials bei diesen Untersuchungen sind so 
groß, daß mit den bis heute vorliegenden Methoden der Versuch einer 
Reindarstellung des Farbstoffes aus Serum wenig aussichtsreich er¬ 
scheint. (Aus 6000 Eiern gewannen Willstätter und H. Escher 
4 g Lutein.) 

Diese Lipochrome sind durch eine Reihe von Reaktionen charak¬ 
terisiert. 

1. Sie lösen sich in Alkohol,.Äther, Petroläther, Chloroform, Schwefel¬ 
kohlenstoff, Aceton. Sind unlöslich in Wasser. Aus einer Lösung in 
Chloroform lassen sie sich durch alkalisches Wasser nicht ausziehen 
(Gegensatz zu Bilirubin). 

2. Auf Zusatz von Schwefelsäure färben sie sich blau. 

3. Mit Salpetersäure übergossen entsteht eine vorübergehend blaue 
bis grüne Verfärbung. 

4. Lugolsche Lösung verursacht eine blaugrüne Farbe. 

5. Durch Hitze und durch Alkalien werden diese Farbstoffe nicht 
zerstört. 

6. Durch Sonnenlicht werden sie gebleicht. 

7. Spektroskopisch sind allen Lipochromen zwei Absorptions¬ 
streifen gemeinsam. Das erste Band liegt zwischen Blau und Grün 
und faßt die LinieF in sich, das zweite liegt im Blau, in der Mitte zwischen 
F und ö. Die Lage der Bänder ist nach Thudichum 4 ) etwas ver¬ 
schieden für die einzelnen Lipochrome, ebenso variiert sie in den ver¬ 
schiedenen Lösungsmitteln [Krukenberg) 6 )]. 

*) Hymans v. d. Bergh u. Snapper, Deutsches Archiv f. klm. Med. 110,540. 

2 ) Willstätter u. H. Escher, Zeit sehr. f. phys. Chem. 70, 214. 

3 ) H. Escher, Zeitschr. f. phys. Chem. 83, 198. 

4 ) Loc. eit. 

5 ) Loc. eit. 
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Wir haben nun das Serum von unseren Diabetesfällen und ebenso 
zum Vergleich das Serum von Nichtdiabetikem auf das Vorkommen 
von Lipochromen untersucht. Wir benutzten dazu die von Hymans 
v. d. Be^gh und Snapper 1 ) angegebene Methode: Fällen des Serum¬ 
eiweißes durch gleiche Volumina 96proz. Alkohols; der Farbstoff wird 
mit dem Eiweiß mitgerissen, worauf er aus dem Niederschlag mit 
Äther leicht ausgezogen werden kann. Filtriert man den Niederschlag 
ab, so läßt sich nach vorsichtigem Einengen bei niederer Temperatur 
aus dem verbleibenden schmierigbraun gefärbten Filtratrückstand 
mit Fettlösungsmitteln kein Farbstoff mehr extrahieren. Wichtig 
ist das genaue Einhalten der angegebenen Volumina, denn es läßt 
sich auch beim Fällen mit doppelten Volumina 96proz. Alkohols beim 
Diabetiker stets ein gelber Farbstoff aus dem Eiweißniederschlag aus- 
ziehen. Ein Teil des Farbstoffes geht aber dabei in das Filtrat über, 
aus dem er auch wieder extrahiert werden kann. 

Im einzelnen verfuhren wir folgendermaßen: Das durch Venaesektion 
gewonnene Blut wurde durch Schlagen mit dem Glasstab defibriniert, 
um das eventuelle Fixieren des Farbstoffes im Blutkoagulum zu ver¬ 
meiden; in der Zentrifuge das Serum von den Blutkörperchen getrennt. 
Je 20 ccm des Serums wurden in 2 Zentrifugenröhrchen mit 20 ccn\ 
96proz. Alkohols vermengt^ durch Umrühren mit dem Glasstab ge¬ 
mischt und 20 Minuten lang geschleudert, bis sich der Eiweißnieder¬ 
schlag als festes Koagulum abgesetzt hat und die leicht gelbgefärbte 
Serumalkoholmischung abgegossen werden konnte. Durch mehrmaliges 
Ausziehen mit Äther konnte aus dem gelbgefärbten Eiweißniederschlag 
der Farbstoff quantitativ entfernt werden. Man brauchte dazu 200 bis 
300 ccm Äther, je nach der Menge des vorhandenen Farbstoffes. Die 
Extraktion wurde so lange fortgesetzt, bis zwei Auszüge auch in tiefer 
Schicht absolut farblos waren und der durch das Behandeln mit Äther 
feinpulverisierte Eiweißniederschlag ganz weiß geworden war. 

Der so gewonnene Ätherextrakt war hellgelb bis dunkel- und gold¬ 
gelb gefärbt. An diesem Extrakt oder an dem Verdunstungsrückstand 
haben wir alle die für Lipochrome charakteristischen Eigenschaften 
aufgefunden. Vor allem ließen sich spektroskopisch die beschriebenen 
Absorptionsbänder stets auffinden. Störend war uns anfänglich die 
auch von anderen Autoren angegebene totale Endabsorption von Blau 
bis Violett in konzentrierten Lösungen. Erst beim Verdünnen der Lö¬ 
sungen kamen die typischen zwei Linien zum Vorschein, die bei stärkerer 
Verdünnung des Extraktes an Intensität abnehmen, bis sie schließlich 
ganz verschwunden. Einige Schwierigkeiten hatten wir ferner auch 
beim Anstellen der Farbreaktionen mit konzentrierten Säuren. Die in 
großer Menge vorhandenen Phosphatide und Cholesterine hindern wahr- 

*) Hymans v. d. Bergh u. .Snapper, loc. eit. 
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scheinlick die typische Reaktion. So erhielten wir beim Auf gießen 
von Schwefelsäure zu einer eingedampften Lipochroinlösung anfäng¬ 
lich stets eine intensive braune bis schwarze Verfärbung des gelben 
Rückstandes, und nur an den Rändern trat eine Blaufärbung ein. 
Sobald wir aber ein ganz schwaches Extrakt benutzten, blieb die blaue 
Farbe nicht aus. Sie wird aber mit der Zeit braun bis schwarz, oft mit 
Übergang über Violett. Dasselbe beim Versuch mit Salpetersäure; hier 
trat stets eine etwas grünliche Verfärbung auf. Ferner ging aus einer 
Chloroformlösung beim Versetzen mit Kalilauge der Farbstoff nie in 
das alkalische Wasser über. Aus dem Eiw r eißniederschlag läßt sich das 
Pigment nicht nur durch Äther, sondern auch durch andere Fettlösungs¬ 
mittel, wie Petroläther, Chloroform, Alkohol und Schwefelkohlenstoff, 
extrahieren. Beim Stehen im Tageslicht wurden die Lipochromlösungen 
gebleicht Ebenso beim Zusatz von Trichloressigsäure. Beim Schütteln 
einer Ätherlösung mit Wasserstoffsuperoxyd trat keine Bleichung auf. 

Nach den angegebenen Reaktionen und dem spektro¬ 
skopischen Befund kann an der Lipochromnatur des so 
gewonnenen Farbstoffes nicht gezweifelt werden. 

Die Lipochrome verbinden sich äußerst gern mit Fetten und Lipoiden, 
was wohl der Grund dafür ist, daß sie, wie alle Untersucher angeben, nur 
schwer krystallinisch zu erhalten sind. Auch uns gelang die Reindarstel¬ 
lung nicht, w'eshalb eine genaue quantitative Bestimmung des Lipo- 
chromgehaltes der einzelnen Sera unterbleiben mußte. Immerhin glau¬ 
ben wir für vergleichende Zwecke eine genügend genaue Methode unter 
Benutzung der Angaben Hymans v. d. Berghs in folgendem Ver¬ 
fahren gefunden zu haben: Wir stellten zw r ei Lösungen von Kalium- 
biehromat her, die eine 1 / 10 prozentig, die andere 1 / 100 prozentig und 
füllten damit zwei Keile des Autenriethschen Colorimeters. Die 
einzelnen Grade des Colorimeters w urden durch bekannte Verdünnungen 
von Kaliumbichromatlösungen geeicht, der Glastrog mit den zu be¬ 
stimmenden, auf bekanntes Volumen gebrachten Farbstofflösungen 
beschickt. So konnte direkt abgelesen werden, einer wieviel prozen- 
tigen Lösung von Kaliumbichromat der betreffende Ätherextrakt 
entspricht. Dieser wurde dazu auf dem Wasserbade oder im Vakuum 
bei Lichtabschluß in den in der Tabelle angegebenen Fällen auf 10 ccm, 
das halbe Serumvolumen, eingeengt. 

Um die Beziehungen zu den Fetten und Lipoiden des Serums aufzu¬ 
decken, haben wir gleichzeitig mit der Lipochrombestimmung eine quan¬ 
titative Cholesterinbestimmung, und zwar einerseits nach der Methode 
von A utenrieth 1 ), andererseits nach der von Windaus 2 ) durchgeführt. 

’) Autcnrieth - Funk, Die Bestimmung des Gesamtcholesterins im Blut 
und in Organen (Münch, tned. Wochenschr. 1913, Nr. 25). 

') Windaus, Bericht d. Deutsch, ehern. Ges. 1909, Bd. 4 £. 
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Bei dem Wi nda ussehen Verfahren gingen wir so vor, daß 20—25 ccm 
Serum mit der vierfachen Menge 50proz. Kalilauge 5—6 Stunden auf 
dem Wasserbade digeriert wurden; sodann schüttelten wir das primär 
freie und das durch dieses Verfahren aus den Cholesterinestem frei¬ 
gemachte Cholesterin mit Chloroform aus. Als Kontrolle dafür, daß 
sämtliches Cholesterin ausgeschüttelt war, wurde der letzte Extrakt 
mit der Essigsäureanhydrid-Schwefelsäurereaktion auf die Abwesen¬ 
heit von Cholesterin geprüft.’ Die quantitative Gewinnung der Fette 
und Lipoide aus dem Blute hat bisher mit großen methodischen Schwierig¬ 
keiten zu kämpfen. Wir glaubten uns nach den Feststellungen von 
Klemperer und H. Umber 1 ) und von Beumer und Bürger 2 ), 
wonach die diabetische Lipämie nicht nur in einer Vermehrung des 
Fettes, sondern auch in einer entsprechenden Zunahme der Lipoide, 
des Cholesterins und der Phosphatide besteht, berechtigt, uns auf die 
Bestimmung des Cholesterins als Indicator für die Vermehrung des 
Blutgesamtfettes zu beschränken. 

Bei der vergleichenden colorimetrischen und gravimetrischen 
Cholesterinbestimmung zeigte es sich, daß mit steigendem Farbstoff - 
gehalt des Serums die Ablesungen am Autenriethschen Colorimeter 
erschwert und unsicher wurden und durchwegs zu hohe Werte liefern. 
Die gleiche Feststellung machte bereits J. Howard Müller 8 ), Um 
die Abweichung. möglichst ajiszugleichen, wurden bei jeder colori¬ 
metrischen Bestimmung von 2 Beobachtern im ganzen 10 Ablesungen 
gemacht und das Mittel aus diesen Werten der Berechnung zugrunde 
gelegt. Daß eine jede colorimetrische Bestimmung an unseren stark 
lipochromhaltigen Seren gestört werden muß, ist auch deshalb klar, 
weil die Lipochrome bei dem Verseifungsprozeß durch die Kalilauge 
nicht angegriffen werden. Es kam also in diesen Fällen fast immer 
ein mehr oder weniger stark gelber Chloroformextrakt für die End- 
reaktion mit Essigsäureanhydrid - Schwefelsäure zur Verwendung. 
Die entstehende Farbnuanee war dann eine wesentlich andere als die 
des beigegebenen Cholesterinvergleichskeils, so daß man stets ledig¬ 
lich auf gleiche Lichtstärke einzustellen gezwungen war. Wir fügen 
die nach der Autenriethschen Methode gefundenen Cholesterin¬ 
werte nur deshalb unserer Tabelle bei, um auf die störenden Verhält¬ 
nisse der Cholesterinbestimmung bei lipochromhaltigen Seren nochmals 
nachdrücklich hinzu weisen. 

Die Resultate unserer Untersuchungen und Beobachtungen haben 
wir tabellarisch wie folgt zusammengestellt. 

J ) Klemperer u. H. Umber, Arch. f. klin. Med. 1908. 

2 ) Beumer u. M. Bürger, Zeitschr. f. experim. fath. u. Ther. 13 . 1913. 

3 ) J. Howard Müller, Joum. of biol. ehern. 35, 549—60 (zit. nach Malys 
Jahresber. 4 $, S. 26). 
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Blutzucker: 

Höchster 

Lfd. 

Name 

Alter 

Wie lauge 

Ernähruugs- Klinisches Urteil 

bei Beginn 

Tftgef- 

Nr. 

Diabetes 

zustand über die 8chwere des Falles 

der Be- 

acetoie 






handlung 1 ) 

wert = ; 






X a n t h o t i s c k« 

I 

Klahn . 

34 j. 

mehr als 

, I J. 

schlecht schwer zu entzück. Fall. Nach 
3 monatiger strenger Diät vor- 
! übergehend zuckerfrei. Auftr. v. 

Aceton. Toi. kleiner wie 60 Brot 

0,276 

1.7 

11 

Heesch 

49 J. 

14 Mcm. 

mittel mittelschw. Fall, wird zuckerfrei 
. unter k. h. freier u. eiweißarmer 
> Kost. Toi. 40 K. h. 

0.278 

1,428 

UI 

Iwens 

46 J. 

angeblich 
seit 2Mon. 

schlecht mittelschw. Fall, nach 3 Wochen 
k. h. freier u. eiweißarmer Kost 

1 zuckerfrei 

i 

j 

0,245 

1,16 

IV 

Mann 

32 J. 

seit 1V 2 J. 

1 mittel : mittelschw. Fall, nach 3 Wochen 
zuckerfrei. Toi. 50—60 Zwieback. 

0,247 

Spn r 

V 

Aggerkoo 

36 J. 

1 /« j. 

mäßig leichter bis mittelschw. Fall, nach ; 

3 Tg. entzück. Toi. 70 Zwieback 

i ' 1 

0,203 

0,496 

VI 

Abraham, 

Luise 

14 J. 

V/ 2 J. 

! 

1 dürftig schwerer kindl. Diab., ist nicht 
dauernd zu entzückern 

i : 

0,288 

2,09 

VII 

j Hausen 

i 

12 J. 

1 J. 

j | 

| schlecht schw. kindl. Diab., Entzuckerung 
i j gelingt nicht 

6,344 

0,87 

VIII j 

Engel 

17 J. 

4 J. 

schlecht 1 schwerer kindl. Diab., wird nicht 

1 zuckerfrei > 

0,234 

0,746 

IX 1 

Peters 

37 J. 

Jan. 18 

mäßig * mittelschwerer Fall, nach 6 Tagen • 
zuckerfr. Toi. wenig, als 50 Zwie¬ 
back. 

Nie 

0,272 Spur 

btxan thotische 

1 

R iißinann 

65 J. 

, Alters- 1 
1 diabet. 

mittel Gangrän, Hemiplegie leicht entz. j 
i hohe Toi. über 400 Haferflocken 

0,127 

0,19 

1 

Knudsen 

38 J. 

I 7J ‘ 

Adiposit. 1 Gutart. Fall nach 6 Tg. zuckerfrei. | 
i Toi. mehr als 50 Brot 

0,327 

Spur 

i 

Holm 

16 J. 

i j. 

mittel mittelschw. jug. Diabet. 

— 

— 


Beyer 

54 J. 

v.j- 

gut leichter Fall wird am 1. k. h.freien 

j Tag nach 8täg. K. h. Einschrän- j 
! kung zuckerfrei. Toi. mehr als 
| 50 Brot. 

0,231 

0,09 

« 

1 

Abraham, 

Frau 

50 J. 

4 J. 

Adiposit. j Gutart. amb. beh. Fall 

— 

--- 


Groth 

40 J. 

j 

7 J. 

dürftig Thyreotoxikose, kein typ. Diab., 

| von K. h. Zufuhr unabhängig. 1 
j Glykosurie j 

0,092 

neg. 

1 

Meyer 

16 J. , 

i 

3 J. 

mittel Jugendl. Diabetes, wird nicht: 
j zuckerfrei | 

0,404 

0,313 

J ) Bestimmung nach Bertrand. 2 ) Bestimmung nach Mcssinger- 

■Huppert. Die 
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Seit wann 

Intensität und Ausbreitung 

! Farbtiter 
der Lipo- 

Cholesterin 

Cholesterin 

nach 

Aussehen 

Xanthose 

der Xanthose 

chronic 

<v 

<o 

Windaus 

A uten- 
ri eth 

des .Serums 

fillt-. 

it 1 Jahr 

I universelle Gelbfärbung 

1 

40 

3,105 

' 2.400 

starke 


t 




Lipämie 

! 

Tage nach i starke Xanthose an Hand u. Gesicht, 

| 

3.265 

3.000 

. ockergelb 

Ent zuckerung 

1 Ohren u. Hals. W. Gaumen scheint 
gelb, übr. Körper normal 

1 




'■ den letzten 

Fußsohlen u. Handinnenflach., Nagel 

1 

. GO 

2,455 

1,240 

Lipämie 

■1 Wochen unt. 

d.Großzehe, Nasolabialfaltcn, weicher 





Abmagerung 

Gaumen stark gelb gefärbt. Übriger 





aiifgetreten 

Körper nur leicht gefärbt 





^ ich 4 Wochen 

intens. Xanthose d. Hände, Fußsohlen. 

1 

43 

1,658 

2,000 ; 

ockergelb 

-Tr enger Diät 

deutliche Xanthose des Gesichts 




- Tage nach 

intens. Gelbfärbung d. Nasenrückens, 

1 / 

i 60 . 

1,020 

1,720 

stark gelb 

Entzuckerung 

Nasenflügel, Stirn, Handinnenf 1., \ 

j 



gefärbt 

mm erstenmal 

Nagel der Großzehen; übrig. Körper 

f 




beobachtet 

schwach gefärbt 





Ji den letzten 

Geringe Xanthose der Hände und 

\ 52 

2,730 

2.640 i 

Lipämie 

> Wochen mit 
V' rschl.d.Tol. 

des Gesichts 





entwickelt 
• 3 Weh. streng. 

deutliche Xanthose der Mundpartie, 

1 ' 

60 

1,323 

2,080 

dunkel- 

Di.il z. ersten¬ 

Handinnenflächen, Nasolabialfalten, 

i 


i 

SWlb gi‘- 

mal bemerkt 

übriger Körper normal 




färbt 

'in bekannt 

deutliche Xanthose der Handinnenfl. 

I / 

/ 72 

2,170 

1,000 ? 

intens, ge¬ 


und Innenseite der Finger 



färbt 

1 14 Tg. streng. 

geringe Xanthose der Handinnenfl. 

- 1 

— 

1.740 



Diät 8Tg. nach I und Nasolabialfalten 
'oll. Entzück. 

lall c. 


— 

keine 

1 /ns 

1,136 

— 

normal 

— 

99 

V93 

1,540 
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_ 
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1,653 
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* 

99 

' 

1 / 
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1,809 

1,780 
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.. 
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Nichtdiabetische Fälle. 


Name 

Alter 

Diagnose ! 

J 

Er¬ 

nährungs¬ 

zustand 

Xanthose 

Farb-I 
titer j 

_%J 

Cholesterin 

Windaus 

Cholesterin 

Auten- 

rieth 

Lindner 

54 J. 

Pneumonie 

mittel 

keine 

V400 

0,710 

1,000 

< lermeroth 

21 J. 

Hysterie 

.. 

>» 

Vaoo 

1,475 

1,010 

Crothkop 

58 J. 

Nephritis 

schlecht 


7,6 

— 

— 

Jahns 

58 J. 

1 Abgel. Pneumonie 

mittel 


7 155 

— 

— 

Sawatzki 

34 J. 

| Vitium cordis 

gut- 

*9 

V 160 

— 

— 

Meyer 

53 J. 

| Aortenstenose 

mittel 


1 ' 

/ 200 

—- 

— 

Drum 

39 J. 

Colitis 

gut 


1 / 

t 200 

— 


Knoll 

37 J. 

Nephritis 

,, 

.. . 

Vl55 

- 

‘ 

Brüggerhof 

30 J. 


„ 

I 

7*200 

— 

- 

Kühl mann 

24 J. 

! 

99 

1 

9 * 

V: 130 

— 



Ein Überblick über die gefundenen Farbstoff werte zeigt sofort, 
daß die höheren Farbintensitäten bei den xanthotischen Fällen ge¬ 
funden wurden. Wir wollen gleich hier bemerken, daß eine V 40 proZ. 
Kaliumbichromatlösung etwa die Farbe einer Orangeschale zeigt, eine 
7,oo P r °z. Lösung ist eben noch als schwach gelbgefärbt zu erkennen, 
eine 74ooP roz - Lösung ist nur für das geübte Auge durch die etwas 
intensivere Lichtabsorption im Vergleich mit destilliertem Wasser zu 
erkennen. Stufenunterschiede von J / 40 bis 7« lassen sich mit Sicherheit 
im Autenriethschen Apparat erkennen. Bei höheren Verdünnungen 
sind naturgemäß nur gröbere Unterschiede (z. B. von 7i2o bis 1 / 140 ) 
mit Sicherheit abzulesen. 

Auch die zweite Gruppe von Fällen, die nichtxanthotischen Diabe¬ 
tiker, zeigt im Vergleich mit der dritten Gruppe (Nichtdiabetiker) 
einen wesentlich höheren Farbstoffgehalt. Diese Tatsache stellte be¬ 
reits Hymans v. d. 'Bergh fest, der erhöhten Farbstoffgehalt bei 
Diabetikern, zwei Nephritikern und einer Hypertonie fand. Auch 
dieser Autor konstatierte eine leichte Gelbfärbung dyr Haut seiner 
Diabetiker, die er auch in Zusammenhang mit dem erhöhten Lipochrom- 
gehalt des Blutes bringt, doch beschreibt er die Verteilung dieses 
Pigmentes wesentlich anders als v. Noorden. Z. B. erwähnt er aus¬ 
drücklich das Freibleiben der Extremitäten, die nach allen Autoren 
zuerst und am intensivsten befallen werden. Wi* glauben aber trotz¬ 
dem, daß es sich auch in seinen Fällen um beginnende Xanthose han¬ 
delte, obwohl der Autor selbst davon nicht spricht. 

Der Vergleich mit den Cholesterinwerten nach Windaus zeigt 
zunächst, daß der höchstgefundene Farbstoffwert (Fall I, 1 / 40 proz. 
Kaliumbichromatlösung) zusammenfällt mit einem sehr hohen Chole¬ 
sterinwert. Dieser Fall hatte zugleich ein deutlich lipämisches Serum 
(manifeste Lipämie). Die zwei weiteren Fälle mit manifesten Lipämien 
zeigen ebenfalls sehr hohe Cholesterinwerte. Zugleich liegen auch bei 
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ihnen die Farbstoffindices sehr hoch. Im allgemeinen fallen also die 
hohen Cholesterinwerte mit hohen Farbstoffwerten zusammen, was auch 
in dem Fall Umbers, wo der Cholesteringehalt allerdings mit der bei 
stark farbstoffhaltigen Seren unzulässigen Methode v. Grigaut und 
Chauffard gefunden wurde. Interessanterweise liegen aber auch die 
Cholesterinwerte der zweiten Gruppe zum Teil noch weit über der Norm 
und deuten dadurch auf eine latente Lipämie 1 ) hin. Entsprechend diesen 
hohen Cholesterinwerten liegen auch die Farbstofftiter weit über dem 
normalen Durchschnitt. Ganz gesetzmäßig ist diese Parallelität zwi¬ 
schen Farbstoff und .Cholesterinwert allerdings nicht. Der Fall V, der 
einen hohen Farbstoffindex 1 / 60 aufweist, zeigt einen Cholesterinwert, 
der durchaus der Norm entspricht und auch klinisch handelt es sich 
in diesem Falle um einen gutartigen Diabetes, der nach dreitägiger 
Kohlenhydratentziehung zuckerfrei wmrde und 4 Wochen nach der Auf¬ 
nahme 70 g Zwieback ohne Zuckerausscheidung tolerierte. Auch der 
Fall IV hat den nur wenig und durchaus nicht entsprechend der star¬ 
ken Serumxanthose erhöhten Cholesterinwert (1,658). 

Als Erklärungsversuche für diese XanthosG haben wir zwei Mög¬ 
lichkeiten im Auge gehabt. Sie könnte entweder endogenen oder 
exogenen Faktoren ihre Entstehung verdanken. Auf die erste Mög¬ 
lichkeit, auf die Entstehung aus endogenen Ursachen, weist uns vor 
allem die ebenbesprochene, wenn auch nicht konstant, doch in ho¬ 
hem Prozentsatz vorhandene Parallelität des gesteigerten Lipoid- und 
Farbstoffgehaltes hin. Diesem Befunde Rechnung tragend, dachten 
wir uns einen eventuellen Zusammenhang folgendermaßen: Die in den 
Fettdepots des Körpers gespeicherten Lipochrome können bei dem 
Ausschütten dieser Depots und der Verbrennung der Fette von dem 
intermediären Abbau verschont geblieben sein, so daß es zu einer 
relativen Anreicherung dieser Farbstoffe im Organismus käme. In diesem 
Sinne sprechen die Befunde von stark gelbgefärbtem Depotfett bei 
abgemagerten und kachektischen Individuen, die wir bei der Sektion 
zu sehen gewohnt sind. Auf diese Gelbfärbung, die gewöhnlich mit 
einer Anhäufung der Cholesterinsubstanzen- einhergeht, wurde außer 
bei chronisch verlaufenden Infektionskrankheiten auch bei Diabetes 
von Wacker 2 ) hingewiesen. Gegen die hier vorgetragene Auffassung 
könnte geltend gemaeht werden, daß man auch bei alten Personen 
sehr intensiv gelbgefärbte Depotfette anzutreffen gewohnt ist, ohne daß 
es dabei zu einer Lipochromämie kommt. Dabei ist aber zu berück¬ 
sichtigen, daß eine allmähliche Einschmelzung des Fettes mit der An¬ 
reicherung der Farbstoffe in den Fettresten naturgemäß nicht zu einer 

*) Latente Lipämie heißt Hypcrlipoidämie ohne gleichzeitige milchige Trü¬ 
bung des Serums; vgl. Beumer u. Bürger, 1. c. 

2 ) Wacker, Zeitschr. f. phys. Chem. 80 , H. 6. 1912. 
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Überschwemmung des Blutes mit Fetten und Lipoiden zu führen braucht, 
wie dies bei den schweren Diabetikern der Fall ist K die oft sehr rasch 
für die kalorischen Zwecke des Organismus auf die Fette zurückzu- 
. greifen gezwungen sind. Die bei der Lipämie in den Kreislauf gerissenen 
Fette und Lipoide dienen dann für die Lipochrome als Lösungsmittel 
und führen so zur Lipochromämie. 

Gegen diese Auffassung kann mit Recht eingewendet werden, 
daß nach den Erfahrungen der Autoren (v. Noorden, Umber und auch 
den früheren der hiesigen Klinik) durchaus nicht jede Lipämie zur 
Xanthose zu führen braucht. Das ist richtig, wir haben sogar einen Fall 
beobachtet, bei dem nach der Entlassung aus dem Spital die sichtbare 
Xanthose zurückging und damit auch der gefundene Farbstoffwert 
im Blut (743-760%)- Dagegen nahm der auf der Höhe der Xanthose 
dem hohen Farbstoffwert nicht entsprechende Cholesteringehalt dabei 
nicht etwa ab, sondern eher etwas zu (1,658—1,798). 

Es wäre zwar auch noch an die Möglichkeit zu denken, daß die 
Lipochromämie nur dann auftritt, wenn die allerletzten Fettreserven, 
mit den in ihnen abgelagerten Lipochromen mobilisiert werden. Wir 
dachten daher, daß die auffallend hohe Zahl schlechtgetfährter xantho- 
tischer Diabetiker, die wir in den ersten Monaten des Jahres 1918 zu 
beobachten Gelegenheit hatten, mit den durch die Kriegsnotwendig¬ 
keiten besonders für Diabetiker bedingten schwierigen Ernährungs- 
Verhältnissen ursächlich Zusammenhänge. In gewissem Einklang damit 
steht auch die Beobachtung, daß von unseren 8 xanthotischen Fällen 6 
aus der Stadt (Kiel) stammen, in der die Ernährungsbedingungen notorisch 
schlechter sind als auf dem Lande. Für ein zeitliches Zusammenfallen 
der Mobilisierung von Fettdepots mit dem Beginn der xanthotischen Er¬ 
scheinungen spricht jedenfalls die uns mehrmals auch spontan gemachte 
Angabe, daß die Gelbfärbung j ed es mal dann auf träte, wenn 
der Urin nach Einhaltung strenger Kohlenhydratkarenz 
zuckerfrei w urde. Diese Beobachtung haben wir an 4 unserer Fälle 
selbst machen können, mehrmals so prägnant, daß die Xanthose prompt 
nach gelungener Entzuckerung unter Auftreten sehr geringer Mengen 
Aceton zur Beobachtung kam. Dieses Verhalten sahen wir aber bei 
konstantem Körpergewicht und gutem Allgemeinbefinden, so daß 
wir die beginnende Xanthose als Signum mali ominis generell nicht 
anerkennen können. In diesem Zusammenhänge weisen wir noch 
speziell darauf hin, daß von allen unseren Xanthotikem eigentlich nur 
die 3 jugendlichen Fälle die schwere Form des Diabetes auf wiesen. 
Die übrigen waren mittelschwere Fälle: sie befanden sich in einem 
leidlichen Ernährungszustand und besaßen alle noch ein mehr oder 
weniger gutes Fettpolster. Von einer Mobilisierung der allerletzten 
Fettreserven konnte bei ihnen jedenfalls keine Rede sein. 
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Wegen dieser nicht miteinander in Übereinstimmung zu bringenden 
Tatsachen befriedigte die eben versuchte Erklärung, daß die Lipoid- 
ämie die alleinige Ursache der Xanthose sei, nicht. Daher faßten wir 
eine zweite Möglichkeit der Entstehung der Xanthose ins Auge: 

Wir fragten uns, ob nicht die exogene Zufuhr der in Frage stehenden 
Farbstoffe für die Xanthose verantwortlich zu machen sei. Wir glauben 
eine einfache Erklärung in folgendem gefunden zu haben: Durch die 
Kriegsverhältnisse gezwungen, konnten wir unsem Diabetikern als 
Hauptnahrungsmittel neben etwa 100—150 g Butter, 3 Eiern im we¬ 
sentlichen lediglich Grünkohl, den wir als Konserven erhielten, ver¬ 
abreichen. Die Patienten bekamen von dem schwarzgrün gefärbten 
Gemüse täglich 2—3 kg. Einer unserer Fälle hatte 4 Monate hindurch 
täglich diese Menge Kohl, mit Unterbrechungen durch wenige Hafer¬ 
tage, erhalten. Nach den oben zitierten Arbeiten von Willstätter ist 
neben dem Chlorophyll in allen grünen Pflanzen stets Xarithophyll 
und Carotin vorhanden, beides Kohlenwasserstoffe und typische Re¬ 
präsentanten der Lipochrome, die wir aus geringen Mengen unseres * 
an der Luft getrockneten Konservenkohls leicht ausscheiden und spektro¬ 
skopisch nachweisen konnten. Es erscheint uns nicht unwahrschein¬ 
lich, daß eine unter anderen Verhältnissen wohl kaum vorkommende 
massenhafte Zufuhr solcher Xanthophylle das Zustandekommen der 
Lipochromämie begünstigt. Als Beleg für unsere Auffassung können 
wir die Fälle Heesch, Aggerkow, Hansen, Iwens anführen, Fälle, 
in denen unter unseren Augen bei gelungener Entzuckerung, gutem 
Allgemeinbefinden mit ansteigender Acetonurie die xanthotische Ver¬ 
färbung unter der Grünkohl Verabreichung auftrat oder zunahm. Noch 
deutlicher zeigt dies der Fall Mann, wo die beginnende Gelbfärbung 
konstatiert wurde, nachdem er 1 Monat unter strenger Diät in hiesiger 
Klinik behandelt wurde. Die Xanthose trat zu einer Zeit auf, wo der 
Urin eben zuckerfrei zu werden anfing. Aceton war zu dieser Zeit nicht 
vorhanden. Als wesentlichen Beleg können wir aber den Fall Beyer 
anführen. Es handelt sich dabei um einen gutartigen Altersdiabetes. 
Bei Beginn der Behandlung war von Xanthose nicht das geringste 
zu sehen. Lipochromtiter im Blut Vöö* Cholesterin 1,809. Nach 
4 Tagen war Patientin zuckerfrei unter Auftreten geringer Aceton¬ 
mengen (0,984). Nachdem Patientin 14 Tage lang größere Mengen 
Kohl gegessen hatte, betrug der Lipochromtiter 1 / 60 , ohne daß in 
dieser Zeit eine erkennbare Gelbfärbung der Haut aufgetreten wäre. 
Wiederum 4 Wochen später wurde zum erstenmal eine deutliche gelbe 
Tönung der Gesichtsfarbe bemerkt, besonders waren die Nasolabial- 
falten und das Kinn ergriffen. Zu dieser Zeit Lipochromtiter 1 / 5e> 
Cholesterin 2,654. Patientin war während dieser 4 Wochen dauernd 
zuckerfrei, im Urin kein Aceton, das Körpergewicht nahm um 4 kg 
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zu. Abermals 14 Tage später bei Entlassung war die* Gelbfärbung 
des Gesichtes deutlich ausgesprpchen. Hände und Füße vollkommen 
frei. Dieselbe ist auch der Patientin selbst auf gef allen, und sie er¬ 
kundigte sich, ob dies von der Frühlingssonne herrühre. Lipochromti- 
ter Vss. Cholesterin 2,468. Patientin hat während dieser Zeit eine To¬ 
leranz von 150 Brot und 50 Milch. Sie hat während dieser 8 Wochen 
täglich durchschnittlich 1500 Grünkohl gegessen. Das Cholesterin 
zeigt allerdings auch eine geringe Zunahme (1,809—2,468). ' 

Andererseits nahm die Xanthose, wenn wir die Patienten in die 
besseren Emährungsverhältnisse des Landes bringen konnten, ab mit 
gleichzeitiger Verminderung der Lipochromämie. So fanden wir bei 
Hansen nach 3 Wochen strenger Diät (Grünkohl) Xanthosis auftreten 
und stellten den in der Tabelle festgelegten Wert ( 1 / 60 ) fest. Nach 
14 tägigem Aufenthalt auf dem Lande, wo er die einseitige Gemüse¬ 
diät zugunsten einer reichlicheren Fetteiweißkost fallen gelassen hatte, 
ist die sichtbare Gelbfärbung zum größten Teil verschwunden mit 
einem gleichzeitigen Rückgang des Farbtiters im Blut ( 1 / 6ß %), was 
auch ohne colorimetrischen Vergleich sofort an dem weniger gelb- 
gefärbten Ätherextrakt auf fiel. Als weitere Beispiele führen wir folgende 
Fälle an. Fall V: Aggerkow. Aufnahme am 15.1., scheidet bei frei 
gewählter Kost (800 Gemüsesuppe, 400 Brot, 800 Milchsuppe) 240 g 
Zucker aus, ist am 20. I. zuckerfrei. Eine Xanthose besteht nicht. 
Am 1. II., also nach 11 tägiger strenger Diät (2000 Grünkohl, 100 Butter, 
2 Eiern, 1 1 Bouillon) ist unter Absinken des Blutzuckers von 0,203 
auf 0,103 unter Abnehmen der Acetonausscheidung von 1,18 auf 0 
und dauernder Zuckerfreiheit erstmalig eine deutliche Xanthose an 
den Händen und am Nasenrücken zu beobachten. Am 29. II. wird 
unter dauernder, nur durch gelegentliche Toleranzprüfungen unter¬ 
brochener Zuckerfreiheit bereits eine intensive Gelbfärbung des Nasen¬ 
rückens, der Nasenflügel, der Stirn und Ohrknorpel notiert. Neben der 
ockergelben Farbe der Handinnenflächeq und Fußsohlen, des Groß¬ 
zehennagels, wird eine allgemeine Xanthosis der Haut festgestellt. 
Das gleiche Verhalten zeigte der Fall Nr. II. Patient hatte am 21. XI. 17 
bei einem Blutzuckergehalt von 0,278 bei frei gewählter Kost: 275 Brot, 
1000 Milchsuppe, 500 Kartoffeln, 300 Weißkohl, 40 Marmelade, 30 But¬ 
ter 411 g Zucker ausgeschieden, ohne Acetonurie. Am 21.1. 18 ist er 
zuckerfrei, Blutzucker auf 0,201 abgesunken. Um diese Zeit fällt zum 
erstenmal deutliche Gelbfärbung des Gesichtes, der Ohren, besonders 
der Handinnenflächen auf. Aceton war in dieser Zeit in quantitativ 
nicht feststellbaren Spuren vorhanden, die Toleranz sehr niedrig. 

Für die Möglichkeit, daß diese gelben pflanzlichen Farbstoffe in 
den tierischen Organismus aufgenommen, in das Blut und die fett¬ 
haltigen Medien übergehen können, spricht uns die jedem geläufige 
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Tatsache der sehr intensiven Butterfettfärbung zur Zeit der beginnen¬ 
den Grünfütterung im Frühjahr (Grasbutter). Damit stimmen auch 
die Befunde von Hymans v. d. Bergh überein, welcher feststellte, 
daß die meist haferfressenden Pferde im Serum nur Spuren von Lipo- 
chromen enthalten, während das Serum der grünfutterfressenden 
Rinder einen hohen Lipochromgehalt hat. 

Daß diese exogene Zufuhr übermäßigen lipochromhaltigen Materials 
bei der Genese der diabetischen Xanthose eine Rolle spielt, scheint uns 
gewiß. Wir glauben aber nicht, daß sie allein genügt, um bei ganz 
normalem Fettstoffwechsel eine allgemeine Xanthose herbeizuführen, 
sonst müßten auch vegetarisch lebende Personen gelegentlich diese 
Gelbfärbung auf weisen. Als Grundbedingung für das Entstehen der 
Xanthose wird eben doch die diabetische Stoffwechselanomalie mit der 
Vermehrung der den Lipochromen als Vehikel dienenden Blutfette vor¬ 
handen sein müssen. Denn es ist möglich, daß die als Kohlenwasser¬ 
stoffe aufzufassenden Lipochrome vom normalen Organismus beim 
Fettabbau mit verbrannt werden, während sie beim diabetischen Or¬ 
ganismus nicht in gleicher Weise der Oxydation unterliegen. Für diese 
Anschauung fehlen uns aber bis jetzt die experimentellen Grund¬ 
lagen. 

Zusammenfassung: 

In 9 Fällen von Xanthosis diabetica wird das gehäufte Auftreten 
von Lipochromen im Serum quantitativ colorimetrisch nachgewiesen; 
die Lipochrome als solche nach ihrem spektroskopischen Verhalten 
und ihren Reaktionen identifiziert. 

Gleichzeitig durchgeführte Bestimmungen des Cholesterins als 
Index für den Gesamtfettgehalt des Blutes zeigen in den xanthotisehen 
Fällen in der Regel eine Hypercholesterinämie. 

Die Frage der Herkunft der Lipochrome wird diskutiert : Endogene 
Mobilisation aus den Fettdepots oder exogene übermäßige Zufuhr 
großer Mengen grünen Gemüses. Es gelingt bei einem zuckerfreien Dia¬ 
betiker eine alimentäre Xanthose mit ansteigenden Lipo- 
chromwerten zu erzeugen. 

Methodisch erwies sich beim Vergleich der Cholesterinbestimmung 
nach Windaus (gravimetrisch) und nach Autenrieth (colorimetrisch) 
die letztere als unzuverlässig bei erhöhtem Farbstoffgehalt des Blut¬ 
serums. 
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(Aus dem Institut für allgemeine und experimentelle Pathologie in Wien 
[Vorstand: Hofrat Pal tauf].) 

Experimentelle Beiträge zur Kenntnis der Chininwirkung bei 

Herzflimmern. 

Von 

A. F. Hecht und C. J. Rothberger. 

Mit 20 Textabbildungen. 

(Eingegangen am 14. Juni 1918.) 

Ein beruhigender Einfluß des Chinins auf die Herztätigkeit war 
schon den alten Ärzten bekannt, späterhin aber wieder in Vergessenheit 
geraten, bis Wenc kebach 1 ) auf die eigenartige Wirkung des Chinins bei 
Vorhofflimmern aufmerksam machte. Es gelang ihm bei zwei Kranken, 
wiederholt Anfälle von Vorhofflimmern durch 1 g Chinin prompt zu 
beseitigen, bis es sich in einem Falle doch dauernd festsetzte und dann 
auf Chinin nicht mehr reagierte. Wenc kebach spricht auch die Ver¬ 
mutung aus, daß das Flimmern nur dann, wenn es durch ganz kurze 
Zeit besteht, durch Chinin zu beseitigen ist, da ja nach längerem Be¬ 
stände die Ursprungsstelle des normalen Herzrhythmus, der Sinusknoten, 
die Fähigkeit der rhythmischen Reizbildung verlieren dürfte. 

Ferner versuchte der eine von uns 2 ), zwei Fälle von Vorhofflimmern 
mit intravenösen Chinininjektionen zu behandeln. — Es gelang in 
beiden Fällen nicht, das Flimmern zu beseitigen, obgleich wiederholte 
Dosen bis zu 1,0 g verabreicht wurden. Das Elektrokardiogramm 
machte allerdings den Eindruck, daß das früher sehr feinwellige Flim¬ 
mern einem groben Flattern Platz gemacht hätte, ja an einer Stelle einer 
Kurve schien die Überleitung jedes vierten Vorhofschlages zu bestehen; 
dann stellte sich aber alsbald der frühere Zustand weder ein. Dabei 
bestand in beiden Fällen eine beträchtliche Tachykardie, in einem Falle 
sogar von 150 und eine Andeutung von Kollaps. Nach 20 Minuten war 
diese Erscheinung weder vollkommen geschwunden. — 

Diese Beobachtungen bilden den Ausgangspunkt der vorliegenden 
Untersuchungen, welche entscheiden sollten, ob sich vielleicht beim 

x ) Die imregelmäßige Herztätigkeit und ihre klinische Bedeutung. Leipzig 
und Berlin 1914, Engclmann. 

2 ) Hecht, Wiener klin. Wochenschr. 1917, Nr. 6. 
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experimentellen Vorhofflimmern ein günstiger Einfluß des Chinins 
nachweisen laspe. — 

Über die Wirkung des Chinins auf das Herz liegen folgende Angaben 
in der Literatur vor: 

Eulenburg und Simon 1 ) erzielten beim Frosch durch subcutane 
übergroße Chiningaben eine rasche Abnahme der Frequenz und Energie 
des Herzschlages, und Heubach brachte durch direkte Applikation 
einer Chininlösung auf das Froschherz dasselbe zum Stillstand (1876). 

Über die Beziehungen der Chininwirkung zu den Vagi findet man 
verschiedene Angaben in der Literatur. Schlockow 2 ) sah auch nach 
der Durchschneidung der Vagi Bradykardie und diastolischen Herz¬ 
stillstand; er konnte somit eine zentrale Vagusreizung durch Chinin 
ausschließen. Andererseits sollen aber große Chinindosen die peripheren 
Vagusendigungen lähmen. 

Pantejelew 2 ) führt die Herzwirkung des Chinins auf eine Reizung 
der peripheren Vagusendigungen zurück und nimmt einen Antagonismus 
zwischen Chinin und Atropin an, andere wieder, wie Schlockow 2 ), 
Eulenburg und Schteschepotjew 2 ) glauben, daß Chinin die mo¬ 
torischen Ganglien des Herzens lähmt. Chirone 2 ) verlegt die lähmende 
Wirkung des Chinins direkt in die Herzmuskelfasem und begründet 
dies damit, daß das durch Chinin stark vergiftete Herz früher elektri¬ 
schen und chemischen Reizen gegenüber unerregbar wird, als es aufhört, 
spontan zu schlagen, sowie, daß man in einem gewissen Stadium der 
Giftwirkung durch elektrische Reizung der Herzganglien zwar noch 
Reflexe, aber keine Herzkontraktionen mehr auslösen kann. — 

Diese einander vielfach widersprechenden Ansichten über die Gift¬ 
wirkung des Chinins bewogen C. G. Santesson zu einer systematischen 
Untersuchung ,,Über die Wirkung einiger Chinaalkaloide auf das iso¬ 
lierte Froschherz und auf den Blutdruck des Kaninchens 3 )“. Er arbei¬ 
tete am Froschherzen mit dem Williamschen Apparat und u. a. mit 
Lösungen von salzsaurem Chinin. In der Verdünnung 1 : 1500 erzielte 
er fast sofortigen Herzstillstand, der sich aber durch Entgiftung mit 
Blut wieder beheben ließ. 

Lösungen von 1 : 5000 bis 10000 wurden nur kurze Zeit vertragen, 
und zwar gaben Verdünnungen 1 : 1500 bis 5000 eine besonders starke 
Herabsetzung des Pulsvolumens neben einer Verringerung der Fre¬ 
quenz. Bei Verdünnungen von 1 : 10 000 bis 1 : 20 000 fand er auch 
die Puls Volumina noch fast konstant stark vermindert, bis unter die 
Hälfte oder noch tiefer, selbst bei Lösungen 1 : 50 000 ist noch ein deut¬ 
licher, wenn auch schwacher Einfluß auf das Pulsvolumen zu konsta- 

J ) Archiv f. Anat. u. Pbysiol. 1865. 

2 ) Zitiert nach C. G. Santesson. 

3 ) Archiv f. experim. Pathol. u. Pharmakol. 32, 327. 1893. 

Z. f. d. g. exp. Med. VII. 10 
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tieren; stärkere Verdünnungen sind wirkungslos. Im allgemeinen geht 
die Volumenabnahme der Frequenzverminderung vorauf Nach Unter¬ 
brechung des Versuches tritt meist rasche Erholung ein, so daß die 
Versuche mehrfach wiederholt werden können. Dabei wird, wie schon 
Eulenburg nachgewiesen hat, das Herz sehr groß, indem jede Systole 
kleiner als die ihr vorhergehende ausfällt, jede Diastole aber größer, 
und nach dem Versuche ist das Umgekehrte der Fall, so daß sich das 
Herz wieder allmählich verkleinert. 

Die Pulsfrequenz sinkt auch manchmal bis auf die Hälfte; erst bei 
stärkeren Verdünnungen als 1 : 20 000 ist keine Wirkung auf die Schlag¬ 
folge mehr nachweisbar. — Die Abnahme und späterhin die Zunahme 
der Pulsfrequenz findet allmählich statt; nur selten werden auch unvei- 
mittelte Sprünge auf die Hälfte oder auch auf das Doppelte beobachtet. 

Unregelmäßigkeit der Schlagfolge, wie sie nach durch die Präparation 
hervorgerufenen Gewebsschädigungen gelegentlich vorkamen, wurden 
durch Chinin rasch, manchmal auch sofort behoben. In jedejn Fall 
wurde die absolute Kraft des Herzmuskels durch Chinin stark herab¬ 
gesetzt. — Es besteht also in dieser Hinsicht ein Gegensatz zwischen 
Herzmuskel und Skelettmuskel. 

Atropin verhindert das Auftreten der Chinin Wirkung nicht und hebt 
dieselbe auch nicht auf; Chinin ist eben ein Herzmuskelgift und wirkt 
daher auch auf den isolierten Kammermuskel, der durch elektrische 
Reize zur rhythmischen Tätigkeit gebracht worden ist. 

Ferner fand Santesson insbesondere bei intravenösen Injektionen 
kleiner Chiningaben bei Hunden und Katzen eine Steigerung des Blut¬ 
drucks und der Pulsfrequenz, während große Dosen beide rasch herab¬ 
setzen, und zwar den Druck schneller und ausgiebiger als die Frequenz. 
Bei sehr niedrigem Blutdruck konnte er auch Irregularität und Gruppen¬ 
bildung der Herzschläge beobachten. 

Wir haben es bei der Chininwirkung nach Santesson mit einer 
reinen Muskelwirkung zu tun, und zwar mit einer Verlängerung der 
refraktären Periode, ebenso wie beim Veratrin; dadurch kommt es 
zur Herabsetzung der Frequenz. Eine Schwäche der motorischen 
Ganglien ist nicht sicher auszuschließen; die starke Erschlaffung ist 
aber durch Herabsetzung der Elastizität infolge direkter Muskelwirkung 
zu erklären. — Die Irregularität und Gruppenbildung beruht auch 
ähnlich wrie bei der Veratrin Wirkung auf Verlängerung der refraktären 
Phase. 

Hedbom 1 ) prüfte am isolierten Kaninchenherzen die Wirkung 
größerer Chinindosen (Verdünnungen von 1 : 10 000 bis 1 :2 000). Er 
fand Herabsetzung der Schlagfolge und Verkleinerung der Ausschläge 
bis zur völligen Lähmung, manchmal aber auch anfangs eine nicht 

x ) Skand. Archiv f. Physiol. 9, 33. 1899. 
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unbeträchtliche Vergrößerung der Ausschläge, daneben Irregularität, 
Gruppenbildung, Doppelschläge und plötzliche Frequenzsprünge; ande¬ 
rerseits wieder wurden bestehende Arhythmien vorübergehend aufge¬ 
hoben. Die Wirkung war sehr anhaltend und verstärkte sich auch noch 
langsam nach Entfernung des Giftblutes. Trotz abgeschwächter Herz¬ 
tätigkeit stellte sich bedeutende Steigerung der Coronarzirkulation ein. 
Wahrscheinlich kommt zuweilen auch periphere Vagusreizung vor; im 
übrigen handelt es sich aber beim Säugerherzen sowie beim Frosche bei 
großen Dosen im allgemeinen um eine direkte Muskelwirkung. 

Hier seien auch Sechers Studien über die „Wirkung des Chinins 
auf die quergestreifte Muskulatur des Frosches“ erwähnt 1 ). Sec her 
fand, daß hohe Verdünnungen von Chininsalzen bis zur Grenzverdünnung 
von 1 :45 000 den quergestreiften Froschmuskel leicht ermüdbar 
machen. — Bei 1 :10 000 sinkt seine Arbeitsleistung ohne histologische 
Veränderungen. Starke Lösungen aber destruieren den quergestreiften 
Muskel. 

F. B. Hof mann [Königsberg 2 )] untersuchte den Einfluß des 
Chinins auf den isolierten Säugetier-Ventrikel mittels der La nge ndorf f - 
sehen DurchströmungsVorrichtung. — Er bediente sich dabei einer Lö¬ 
sung von salzsaurem Chinin in Lockescher Lösung. Schon bei der 
Konzentration 0,0007 pro Mille konnte er eine Abnahme der Kontrak¬ 
tionsgröße, der Reizbarkeit und der Schlagfrequenz konstatieren und 
bei anhaltender Durchströmung mit dieser Chinindosis bildete sich 
nach einer halben Stunde ein Dauerzustand heraus. Überschreitet 
man diese Dosis, dann werden die Kontraktionen noch kleiner und 
seltener, und es kommt schließlich zum Ventrikelstillstand. — Spült 
man mit einer Locke scher Lösung durch, dann gehen diese Erschei¬ 
nungen wieder zurück. — Bemerkenswert ist, daß es bei der Chinin¬ 
bradykardie auch zu einer Hemmungswirkung künstlich ausgelöster 
Extrasystolen kommt, und zwar desto intensiver, je vorzeitiger die 
Extrasystolen auf treten. 

V ersuchsanordnung. 

Es wurden 11 Versuche an Hunden und 5 an Katzen angestellt. Die Hunde 
erhielten vor der Narkose durchschnittlich 0,20g Morphium subcutan. Zur Nar¬ 
kose wurde im allgemeinen nur Äther verwendet oder auch ein Gemisch von Äther 
und Chloroform. Dann wurde der Thorax eröffnet, das Herz bloß gelegt und vom 
rechten Herzohr .sowie vom rechten Ventrikel (Übergangsstelle zum Conus pul- 
raonalis) Suspensionskurven geschrieben. Gleichzeitig wurde ein Elektrokardio¬ 
gramm mit der Ableitung von Oesophagus und Anus aufgenommen. Die Zeitschrei¬ 
bung erfolgte mit einer Stimmgabel (V^o» hzw. Vioo^ek.). Das Vorhofflimmern, 
bzw. -flattern erzeugten wir durch faradische Reizung des rechten Herzohres; 

*) K. I. A. Secher, Archiv f. cxpeiim. Pathcl. u. Pliarmakol. 18, 445, 1915. 

2 ) Die Wirkung einiger anorganischer Salze und des Chinins auf die Tätigkeit 
des Säugetierherzens. Zeitschr. f. Biologie 66, 293. 1915. 

10 * 


Difitized 


by Google 


Original fro-m 

UNIVERSITY OF MINNESOTA 



138 


A. F. liecht und C. J. Rothberger: 


Digitized by 


zu diesen Versuchen wurden Hunde verwendet. Dagegen wählten wir für die 
Untersuchung der Chininwirkung auf das Kammerflimmem Katzen, da bei diesen 
das Kammerflimmem meist nicht tödlich ist und sich wiederholt herbeiführen 
läßt. Gereizt wurde die linke Kammer. Bei allen Versuchen wurde der faradische 
Strom von einem Kro neck er sehen Induktorium geliefert mit 2 Akkumulatoren 
(4 Volt) im primären Kreis. Die Reizung dauerte jedesmal 5 Sekunden; die Länge 
der Zeit, um welche das Flimmern, bzw. Flattern den Schluß der Reizung über¬ 
dauerte, -wurde mit einer Stoppuhr gemessen. Fenier ermittelten wir in den meisten 
Versuchen durch allmähliche Annäherung der Rollen des lnduktoriums diejenigen 
Rollenabstände, bei welchen sich eben mit Sicherheit Vorhofflattern, bzw. Flim¬ 
mern erzielen ließ. Diese Reizschwellen bezeichnen wir in den folgenden Aus¬ 
führungen als Flatter-, bzw. Flimmergrenze; die letztere liegt natürlich bei 
einem viel stärkeren Strom als die erstere. Beide Reizschwellen bieten, wie sich 
zeigen wird, ein gutes Maß für die Änderungen der Erregbarkeit des Herzmuskels. 

Die Chininlösung wurde in die Vena jugularis oder femoralis inji¬ 
ziert und war folgendermaßen zusammengesetzt: 

Chinin, bisulfur. 6,0 
Natr. chlorat. 3,0 
Aqu. destillat. 30,0 

Es war also in einem Kubikzentimeter 0,2 g Chinin enthalten. 

Von dieser Lösung injizierten wir im Laufe eines Versuches steigende Mengen. 
Die Einzeldosen schwankten bei Hunden von 0,005 g bis 0,04 g pro kg, die einge- 
spritzte Gesamtmenge zwischen 0,03 g bis etwa 0,20 g pro kg. Für die Einschätzung 
der im folgenden zu beschreibenden Wirkungen ist dagegen die Tatsache von Be¬ 
deutung, daß der eine von uns beim Menschen nie mehr als 1—1,2 g im ganzen 
injizierte, was bei einem Körpergewichte von 60 kg ungefähr 0,02 g pro kg ent¬ 
sprechen würde, also weniger als die beim Hund verabreichte Minimalmenge und 
nur ein Zehntel der Maximaldosis. 

Ergebnisse. 

Versuche an Hunden. 

I. Chinin bei überdauerndem Vorhofflimmern. 

Im Hinblick auf die bei der Arhythmia perpetua des Menschen 
bestehenden Verhältnisse w r ar zunächst zu prüfen, wie das Chinin beim 
überdauernden Vorhofflimmern wirkt, bzw. ob dieses durch Chinin 
aufgehoben wird. Man mußte also den Vorhof mit einem genügend 
starken Strom reizen und dann, wenn das Flimmern auch nach Schluß 
der Faradisation noch fortdauerte, Chinin einspritzen. — Die Schwierig¬ 
keit liegt aber darin, daß die Zeit, während welcher das Flimmern fort¬ 
dauert, auch bei einem und demselben Tier sehr wechselt, so daß man 
nie sicher weiß, wann das Flimmern von selbst aufhören würde. Wir 
werden bei Besprechung der an Katzen ausgeführten Versuche auf die 
ganz analogen Verhältnisse bei wiederholter Reizung der Kammern 
noch zurückkommen. 

Beweisender ist es deshalb, w enn das Flimmern, bzw. Flattern trotz 
der Chinininjektion noch fortdauert. 
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Als Beispiel diene der Versuch vom 7. XI. 1910. 

Dachshund, 5,4 kg, Vagi durchschnitten. Flattergrenzo bei RA 22 ciu. 
Bei RA 14,5 cm überdauerndes Flattern. Wir warteten nun 8 Minuten; die um diese 
Zeit gewonnene Abb. 1 zeigt eine Vorhofstachysystolie von 400 pro Min., die Kam¬ 
mern schlagen 300 mal, jeder dritte, manchmal auch schon jeder zweite Reiz sind 
blockiert. Nach dieser genügend langen ,,Normalperiode“ injizierten wir 0,12 g 
Chinin (0,022 g pro kg, also etwa die auch beim Menschen angewandte Dosis). — 



Abb. 1. 



Abb. 2. 



Abb. 3. 


Eine Minute später, also 9 Minuten nach Schluß der Reizung wurde Abb. 2 gewonnen: 
das Flattern dauert fort, aber die Frequenz der Vorhofschläge ist auf die Hälfte 
herabgesetzt (230) und nun wird jeder Vorhofreiz übergeleitet. Erst 6 Minuten 
nach der Chinininjektion, also 14 Minuten nach Schluß der Reizung schlägt das 
Herz wieder normal mit der Frequenz 145 (Abb. 3). 

Da Versuche Winterbergs 1 ) ergeben haben, daß das Flimmern 
bei gleichzeitiger faradischer oder toxischer Erregung des Vagus viel 

*) Winterberg, Archiv f. d. ges. Physiol. 117 , 223. 1907 und 1 22, 301. 1908. 
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länger anhält und es bekannt ist, daß das Chloroform die Anspruchs¬ 
fähigkeit des Hemmungsapparates erhöht, haben wir in einem Versuche 
(12. I. 17) bei intakten Vagis Chloroform-Äther-Narkose angewendet. 
Diese bewirkte tatsächlich schon nach kurzer Zeit eine so starke tonische 
Hemmung, daß die Narkose ausgeschaltet werden mußte. Die nach 
4 Minuten vorgenommene Reizung des Vorhofs bei RA 25,5 cm führte 
zu einem lange andauernden, sehr feinen Flimmern; nachdem dieses 
durch 2 l / 2 Minuten unverändert bestanden hatte, spritzten wir 0,16 g 
Chinin ein (0,018 g pro kg, also wieder ungefähr die beim Menschen 
angewendete Dosis). Schon nach einer halben Minute war das Flimmern 
deutlich gröber geworden, sistierte aber nicht, die Kammerfrequenz 
war erhöht. 3 1 / 3 Minuten nach der Chinininjektion bestand deutliche 
Vorhofstachysystolie. Wir spritzten darauf wieder 0,16 g Chinin ein 
und erst diese zweite Dosis führte, 8—9 Minuten nach der Reizung, 
die normale Sukzession wieder herbei. Nun war aber kein überdauerndes 
Flimmern mehr zu erzielen. 

In einem anderen Versuche (26. I. 17) wendeten wir ebenfalls bei 
intakten Vagis die Chlqroform-Äther-Narkose an. — Reizung des Vor¬ 
hofs bei RA 10 cm führte zu überdauerndem Flimmern; nachdem dieses 
durch 6 Minuten unverändert bestanden hatte, spritzten wir dem 
9 kg schweren Hunde 0,2 g Chinin (0,022 g pro kg Körpergewicht, also 
die beim Menschen verwendete Dosis) in die v. femoralis: das Flimmern 
fing bald an gröber zu werden und. machte 1'10'' nach der Injektion 
der normalen Schlagfolge Platz. 

Wenn auch in diesen Versuchen nicht von einer prompten Auf¬ 
hebung des Nachflimmem8, bzw. -flattems gesprochen werden kami, 
so scheint doch eine günstige Wirkung des Chinins sich darin zu offen¬ 
baren, daß die Vorhofbewegungen deutlich gröber werden, sich mehr 
der Tachysystolie nähern, also jenem Übergangsstadium, welches ja 
fast immer dem Wiedereintritte der normalen Schlagfolge vorangeht. 

Machen demnach diese Versuche die Chininwirkung bei überdauern¬ 
dem Flimmern im Sinne einer rascheren Rückkehr zu normaler Schlag¬ 
folge schon wahrscheinlich, so wird diese Vermutung noch durch die 
Beobachtung gestützt, daß nach einer gewissen Chinindosis 
überdauerndes Flimmern selbst bei starken und langein- 
wirkenden faradischen Reizen überhaupt nicht mehr aus¬ 
lösbar ist. 

Versuch II (7. Xi. 1910, s. oben). 

5,4 kg schwerer Dackel. 

28 Min. nach der Injektion von 0,12 g Chinin ist bei einem Rollenabstand 
von 7 cm kein überdauerndes Flimmern mehr zu erzielen, nach der weiteren Gabe 
von 0,12 g Chinin auch nicht bei 5 cm und nach der weiteren Gabe von 0, 16 g 
Chinin nicht einmal beim Rollenabstand 0, also auch nicht bei dem stärksten mit 
dem Kr o neck ersehen lnduktorium zu erzeugenden Strom. Vor der Chinin - 
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darreichung war aber bereits bei einem Rollenabstand von 14,5 cm ein lange über¬ 
dauerndes Flattern zu erzielen gewesen. 

Versuch IV (12.1.1917). 

8.8 kg schwerer Dackel 

Nach zweimaliger Injektion von 0,16 g Chinin ist kein überdauerndes Flattern 
zu erzielen. Neuerliche Narkose stellt die Möglichkeit dieses Phänomen auszulösen 
wieder her. Nach neuerlicher Darreichung von 0,30 und 0,20 g Chinin gelingt 
es überhaupt nicht mehr, überdauerndes Flattern auszulösen, obwohl dasselbe 
zu Beginn des Versuches bereits nach einer Reizung bei Rollenabstand 25,5 cm 
eingetreten war und sehr lange gedauert hatte. 

Versuch V (26.1.1917). 

9 kg schwerer Spitz. 

10 Min nach 0,02 g Chinin gibt eine Reizung mit dem Rollenabstand von 10 cm 
erst nach 30" ein ganz kurzes nur 5" überdauerndes Flimmern, während vor der 
Chinindarreichung eine nur 5" andauernde Reizung mit derselben Stromstärke 
zu lange anhaltendem Flimmern geführt hatte. Auch hier ist der erschwerte Ein¬ 
tritt und die kürzere Dauer des Nachflimmems deutlich. 

Versuch VH (18. V. 1917). 

4,5 kg schwerer Spitz. 

Nach einer Gesamtdosis von 0,12 g Chinin gelingt es auch mit den stärksten 
Strömen (Rollenabstand 0 cm) nicht mehr überdauerndes Flimmern zu erzielen. 
Es treten nur zahlreiche Vorhofsextrasystolen auf. 

Überdauerndes Flimmern tritt also nach vorausgehender Chinin¬ 
darreichung in den voranstehenden 4 Versuchen viel schwerer oder 
überhaupt nicht mehr ein, und zwar ist diese Wirkung bereits bei einer 
Dosierung deutlich, die durchaus innerhalb der Grenzen klinischer 
Anwendung8möglichkeit liegt, nämlich in Versuch II und in Versuch V 
bei einer Dosis, die bei Malariakranken noch zur Anwendung gelangte. 

Hier sei auch eine bemerkenswerte Beobachtung erwähnt, die auf 
die geringere Neigung des unter Chininwirkung stehenden Ventrikels 
zum Flimmern hinweist. 

Versuch VI (6. III. 1917). 

3.8 kg schwerer Rattler. 

Nach 0,30 g Chinin, einer Dosis die 4,7 g beim Menschen entsprechen würde, 
erzeugt faradische Reizung des Ventrikels mit einem Rollenabetand von 6 cm 
ein kurz überdauerndes Flimmern der Kammermuskulatur. Dasselbe macht nach 
wenigen Sekunden wieder einer normalen Schlagfolge Platz und ist nicht wie sonst 
beim Hund irreparabel und tödlich. 

Abb. 4 zeigt die Kurve unmittelbar nach dem Ende der Reizung, 
welche durch die starken Stromschleifen das Saitenbild ganz verzerrt 
hatte. Daß in diesem Versuche das Hundeherz bei einem so starken 
Strom (60 mm RA) nicht letal flimmerte, ist um so bemerkenswerter, 
als sonst der letale Reiz nicht viel stärker zu sein pflegt, als der Sohwellen- 
reiz, d. i. diejenige Stromstärke, welche die ersten Störungen des 
Rhythmus erzeugt, also ungefähr entsprechend unserer ,,Flattergrenze 4 '. 
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Abb. 4 


Dies geht aus folgender Tabelle hervor, deren Werte Win t erb erg 1 ) 
an der Kammer des normal durchbluteten Hundeherzens gewann: 


Nr. 

Schwellenreiz in 

Letaler Reiz in 


mm RA 

mm RA 

i 

I 

200 

190 

II 

220 

150 

HI 

250 

160 

IV 

250 

210 

V 

170 

170 

VI 

150 

150 

VII 

270 

215 


Diese Rollenabstände sind allerdings mit den in den vorliegenden Versuchen 
gewonnenen Werten nicht direkt vergleichbar, da ein anderes Induktorium benutzt 
wurde. Aber der Unterschied dürfte nicht groß sein, da die Sch wellenreize der Tabelle 
ungefähr mit der Flattergrenze übereinstimmen, die wir beim Vorhof des Hunde¬ 
herzens wiederholt festgestellt haben. 

II. Chininwirkung bei Fortdauer der faradischen Reizung 

des Vorhofes. 

Da bei den oben besprochenen Versuchen immerhin noch Zweifel 
bestehen könnten, ob das Vorhofflimmern nicht auch spontan aufgehört 
hätte, wurden Versuche ausgeführt, in welchen die faradisehe Reizung 
auch nach der Chinininjektion fortgesetzt wurde. Damit fällt die oben 
bezeichnete Ungewißheit fort. — In diesen Versuchen zeigt sich nun 
immer eine deutliche Wirkung des Chinins, indem die Vorhofbewegungen 
auch bei ungeschw r ächter, fortdauernder Reizung deutlich gröber wer¬ 
den; dementsprechend zeigt die graphische Registrierung eine Herab¬ 
setzung der Schlagfrequenz der Vorhöfe, bzw. einen Übergang von 
Flimmern in Flattern, eventuell mit besserer Überleitung. 

Als Beispiel diene der Versuch III (19. XII. 1910), dem die Abb. 5—8 ent¬ 
nommen sind. 3,8 kg schwerer Rattler, Vagi durchschnitten. Der Hund hatte 

*) Winterberg, Zeitschr. f. expcrim. Pathol. u. Ther. 3, 204. 1906. 


Digitized by Google 


Original from 

UNIVERSITY OF MINNESOTA 




Experimentelle Beiträge zur Kenntnis der Chininwirkung bei IlerzÜiminern. 143 

bereits 0,12 g Chinin erhalten. Nach 18 Min. wurde wieder der Vorhof bei RA 20 
gereizt, und reagierte mit einer Tachysystolie von 300 Schlägen pro Minute, die 
Kammer schlug im Halbrhythinus (Abb. 5). Nun spritzten wir wieder bei fort¬ 
dauernder Reizung 0,12 g Chinin ein, worauf die Vorhofsfrequenz auf 200 absank; 
die Kammer schlug weiter im Halbrhythmus (Abb. 0). — Die folgenden Abb. 7 a 


Abb. 5. Abb. 6. 
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Abb. 8. 


und b wurden kurz darauf gewonnen, und zwar bei immer noch fortdauernder 
ijaradisation des Herzohres: in Abb. 7 a ist die Vorhoffrequenz auf 130, in Abb. 7 b 
sogar auf 72 abgesunken, jeder Vorhofschlag geht nun auf die Kammer über. Man 
sieht im Saitenbilde überall die vom lnduktorium stammenden Stromschleifen. — 
Abb. 8 ist nach Schluß der Reizung aufgenommen, das Herz ist gebläht, die Fre¬ 
quenz beträgt 75 pro Minute, jeder Vorhofschlag wird übergeleitet; die Überleitungs¬ 
zeit ist ungefähr dieselbe wie vor der Chinininjektion (0,17—0,18"). 
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Dieser Versuch zeigt also deutlich die die Frequenz herabsetzende Wir¬ 
kung des Chinins, welches bei fortdauernder Reizung eine Vorhofstachysystolie 
von 300 in einen langsamen Herzschlag von 72 umgewandelt hatte. Das Tier 
hatte allerdings zweimal 0,12 g Chinin erhalten, im ganzen also 0,06 pro kg, d. L 
dreimal soviel, wie der eine von uns (Hecht) beim Menschen verabreicht hatte. 

Ähnlich verliefen die folgenden Versuche: 

Versuch IX (1. VI. 1917). 

5 kg schwerer Rattler. Normalfrequenz 220. 

Bei einem Rollenabstand von 26 cm wird eine Vorhofstachysystolie mit 
Halbrhythmus ausgelöst. 

Vorhofsfrequenz 552, Kammerfrequenz 276. 

Unmittelbar nach 0,1 g Chinin (0,02 g pro kg). Vorhofsfrequenz 390, Kammer¬ 
frequenz 227. 

Etwas später. Vorhofsfrequenz 300, Kammerfrequenz 183. 

Mit Herabsetzung der Vorhofsfrequenz war also aus dem Halbrhythmus 
eine Überleitungsstörung im Verhältnis 3 : 2 geworden und bei weiterer Verlang¬ 
samung hat sich die Überleitung noch weiter gebessert. Nach Schluß der Reizung 
betrug die Frequenz 150 (Normalfrequenz vor der Reizung 220). 

Versuch VI (6. III. 1917). 

3,8 kg schwerer Rattler. 

Bei Reizung mit dem Rollenabstand von 23 cm kommt es zunächst zu Vor¬ 
hofflattern in einer Frequenz von etwa 300 und zu arhythmischer Ventrikelaktion. 
Nach der Injektion von 0,1 g Chinin kommt es trotz Fortdauer der Reizung zu 
einer etwas langsameren Schlagfolge (280), das Flattern wird gröber und es stellt 
sich eine Überleitung mit gelegentlichen Ventrikelsystolenausfällen her. Die Vor- 
hofszacke wird dabei viel höher. 

Normalfrequenz 93. 

Neuerdings wird bei einem Rollenabstand von 25 eine Vorhofstachysystolie 
in der Frequenz von 150 bis 200 ausgelöst. Die Injektion von 0,2 g Chinin (0,05 g 
pro kg) erniedrigt bei fortdauernder Reizung die Vorhofsfrequenz auf 120 und wei¬ 
terhin auf 90. Frequenz nach Schluß der Reizung 40! (bei normaler Reizleitung). 

Versuch VII (18. V. 1917). 

4,5 kg schwerer Spitz. 

Faradische Reizung mit dem Rollenabstand von 11 cm erzeugt eine Vorhofs¬ 
tachysystolie von 260, wobei jede Vorhofskontraktion auf die Kammer übergeht. 

Nach der Injektion von 0,06 g Chinin, entsprechend der Dosis von 0,8 g beim 
Menschen, sinkt die Vorhofsfrequenz trotz Fortdauer der Reizung auf 135 ab. 
Nach Aufhören der Reizung beträgt die Frequenz genau ebensoviel, so daß die 
Reizung zum Schluß vollkommen unwirksam gewesen sein muß. 

Versuch VIII (25. V. 1917). 

3,8 kg schwerer Rattler. 

Faradische Reizung mit dem Rollenabstand von 13 cm erzeugt eine Vorhofs¬ 
tachysystolie von 600, wobei jeder zweite Schlag auf den Ventrikel übergeht, 
so daß die Kammerfrequenz 300 beträgt. 

Nach der Injektion von 0,06 g Chinin, entsprechend 0,95 g beim Menschen, 
kam es zu einer Herabsetzung der Vorhofsfrequenz bis auf 300 trotz Fortdauer 
der Reizung. Nun gingen fast alle Schläge über und es traten nur zeitweilig Ven- 
trikelsystolieausfälle auf. Nach Schluß der Reizung betrug die Frequenz 165 
(gegen 230 normal). 

Bei Wiederholung des Versuches mit dem Rollenabstand von 25 cm stellt 
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sich eine Tachysystolie von 300 ein, wobei jeder Vorhofsschlag auf die Kammern 
übergeht. 

Nach der Injektion von 0,06 g Chinin sinkt die Frequenz wieder bis auf 230 
ab. Frequenz nach der Reizung 150 (gegen 210 normal). 

Vorstehende 5 Versuche ergeben also, daß die durch faradische 
Reizung hervorgerufene Vorhofstachysystolie, resp. das 
Vorhofflattern trotz Fortdauer der Reizung mit derselben 
Stromstärke durch Chinin beeinflußt wird. Dabei sinkt die 
Frequenz ganz erheblich ab, nämlich 

von 300 auf 260, 

,, 552 ,, 300, 

„ 300 „ 280, 

„ 260 „ 135, 

„ 180 „ 90, 

„ 600 „ 300, 

„ 300 „ 230. 

Wir sehen also in zwei Fällen eine genaue Halbierung der Frequenz 
eintreten. 

Dabei wird das Flattern ganz deutlich grobschlägiger. Die Über¬ 
leitung weist, wenn sie vorher gestört war, eine deutliche Besserung auf. 
An Stelle eines Halbrhythmus entwickelt sich ein 3 :2-Rhythmus oder 
es gehen fast alle Schläge über. Hatte vorher ein feinwelliges Vorhof¬ 
flimmern mit Arhythmia perpetua der Kammer bestanden, dann ent¬ 
wickelt sich zunächst eine auriculäre Tachysystolie mit regelmäßigerer 
Überleitungsstörung. 

III. Die Chininwirkung und die Flattergrenze. 

Wir haben bereits bei der Besprechung der Versuchsanordnung 
erwähnt, in welcher Weise die Flimmer- bzw. Flattergrenze ermittelt 
wurde, das sind diejenigen Rollenabstände, bei welchen sich eben mit 
Sicherheit die besprochene Unregelmäßigkeit der Vorhofstätigkeit er¬ 
zielen läßt. Bei etwas schwächeren Strömen können gehäufte Extra¬ 
systolen auftreten, diese wurden aber noch nicht zur Bestimmung der 
Flattergrenze herangezogen. Nach der 5 Sek. währenden Reizung 
wurde mit der Stoppuhr die Zeit gemessen, welche bis zum Wiederein¬ 
tritt der normalen Vorhofstätigkeit verstrich. Die folgenden Versuche 
zeigen, wie sich die Flattergrenze infolge der Chinineinspritzung ver¬ 
schiebt. 

7. XI. 1916. Dachshund (5,4kg). 

Flattergrenze bei RA 22, lang überdauerndes Flattern bei RA 14 1 / 2 . 

0,12 g Chinin (0,022 g pro kg): 6 Min. später Flattergrenze 20 l / 2 , bei RA 
14V 2 erst nach langer Reizung ein nur um 1 Min. überdauerndes Flattern. 
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28 Min. später Flattergrenze 18 Y 2 » kein Nachflimmem bei RA 14Y 2 > 13, 11, 
9 und 7. 

0,12 g Chi ni n: 3 Min. später Flattergrenze unverändert, bei RA 5 kein Nach- 
flimmem. 

0,16 g Chinin: 2 Min. später Herz dilatiert, FJattergrenze 16, bei RA 0 kein 
Nachflimmem. 

0,16g Chinin: Flattergrenze 15Va* Krämpfe. 

0,20 g Chinin: Herz dilatiert, Flimmergrenze 12 1 /,. 

0,20g Chinin: Herz stark dilatiert. 

0,20g Chinin: Herz sehr stark dilatiert, Flattergrenze 9—9Y 2 . Das Tier 
hat im ganzen 1,16 g Chinin bekommen (0,215 g pro kg). 

19. XII. 1916. Rattler (3,8 kg). 

Flattergrenze 35,7, nach 0,12 g Chinin (0,03 g pro kg) 30,4 cm. — Nach einer 
zweiten Dosis von 0,12 g Chinin sind bei RA 26 nur einzelne Extrasystolen zu 
erzielen. 

Man könnt« allerdings glauben, daß die Flattergrenze schon durch 
die wiederholten Reizungen allein herabgedrückt wurde, ähnlich wie 
dies Winterberg 1 ) am künstlich gespeisten Katzenherzen fand. .Das 
ist aber nicht der Fall. Denn einerseits wurde die Flattergrenze wieder¬ 
holt bestimmt und andererseits zeigt sich, daß die nach der Chinin¬ 
injektion herabgesetzte Empfindlichkeit des Herzmuskels sich wieder 
etwas erholt, wenn man nicht zu bald eine zweite Dosis folgen läßt. 
Als Beispiel diene folgender Versuch. 

16 V. 1917. Spitz (4,5 kg). 4 h 40' Flattergrenze 17—17Y2 cm * 

4 h 55' nach 0,06 g Chinin Flattergrenze 13 cm; 5^08' Flatteigrenze 16 cm. 

5 h 12* nach 0,06g Chinin Flattergrenze 9cm. 

5 h 20' Flattergrenze 14 I / 2 . Bei RA 0 kein Nachflimmem. 

Die Herabsetzung der Flattergrenze durch Chinin zeigen auch die 
folgenden Versuche: 

25. V. 1917. Rattler (3,8 kg). 

Flattergrenze normal 27 cm. 

Nach 0,06g Chinin 24cm; 

7 Min. später 25—26 cm. 

Nach 0,06g Chinin 24—25cm. 

1. VI. 1917. Rattler (5 kg). 

4 h 02' Flattergrenze 29 cm. 

4 h 09' nach 0,5 ccm lOproz. Kochsalzlösung (Kontrolle zur Chininlösung) 
Flattergrenze 29—29 Y 2 - 

4 h 13Y 2 / nach 0,1 g Chinin (0,02g pro kg) Flattergrenze 29. 

4 h Flattergrenze 28. 

4 h 28' Flattergrenze 27. 

4 h 34' nach 0,2g Chinin (0,04g pro kg) auch bei RA 8—9 kein deutliches 
Flimmern, aber Kammertachysystolie. 

4 h 38' bei RA 11 nur einzelne Vorhofs-Extrasystolen. 


Y Winterberg, Zeitschr. f. experim. Pathol. u. Ther. 3, 193. 190G. 
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Dieses konstant zu beobachtende mehr oder weniger be¬ 
trächtliche Absinken der Flattergrenze, gekennzeichnet 
durch die Verkleinerung des Rollenabstandes, ist ein deut¬ 
licher Beweis für die unter dem Einfluß des Chinins ein¬ 
tretende Verminderung der Erregbarkeit des Herzmuskels 
gegenüber dem faradischen Strom. 

Nim ist es auch klar, wieso in den früher erwähnten Fällen das Flat¬ 
tern bei andauernder Reizung aufhören konnte. Es war eben in diesen 
Fällen durch Chinin die Flattergrenze unter die in Anwendung ge¬ 
brachte Reizstärke herabgedrückt worden, so daß der vor der Chinin¬ 
injektion noch genügend starke Reiz nachher relativ zu schwach war. 


IV. Die Chininwirkung und die Sinusfrequenz. 

Gelegentlich der Besprechung der Chininwirkung bei fortdauernder 
faradischer Reizung wurde schon die frequenzvermindemde Wirkimg 
des Chinins hinsichtlich der Vorhofstachysystolie erwähnt. 

Vergleicht man nun die Sinusfrequenz vor dem Versuch mit 
der nach Aufhören der faradischen Reizung, in deren Verlauf Chinin 
injiziert wurde, dann zeigt es sich, daß durch Chinin die Si¬ 
nusschlagfolge des Hundeherzens wesentlich herabgesetzt 
wird. 

Versuch IX (5 kg schwerer Hund). 

Frequenz vor dem Versuch 220, nach der Injektion von 0,1 g Chinin 150. 

Versuch III (3,8 kg schwerer Hund). 

Frequenz vor dem Versuch 176, nach der Injektion von 0,12 g Chinin 115; 
bei Wiederholung des Versuches beträgt die Frequenz 150 und nach der Injektion 
von 0,12 g Chinin nur 75. 

Vers»ch VI (3,8 kg schwerer Hund). 

Frequenz vor dem Versuch 85, nach der Injektion von 0,10 g Chinin 64; bei 
Wiederholung des Versuches beträgt die Frequenz vorher 94 und nach der Injektion 
von 0,20 g Chinin nur 45. 

Versuch VIII (3,8 kg schwerer Hund). 

Vor dem Versuch (nach Durchschneidung der Vagi) beträgt die Frequenz 
230; nach der Injektion von 0,15 g Chinin nur 165; bei Wiederholung des Ver¬ 
suches beträgt die Frequenz vorher 210 und nach der Injektion von 0,15 g Chinin 
nur 150. 

Der folgende Versuch illustriert auch die frequenzvermindemde 
Wirkung des Chinins bei intravenöser Injektion, ohne daß zwischen 
den Frequenzbestimmungen eine faradische Reizung eingeschaltet ge¬ 
wesen wäre. Gleichzeitig ersieht man aus demselben, daß durch Chi¬ 
nin die Überleitungszeit wächst und sich auch die Systolendauer ver¬ 
längert. 
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31. X. 1916. Pinsch (3,8 kg); Herznerven intakt. 


1 

Frequenz 

Intervall 

P-R 

Systolen- 

dauer 

3 h 33' normal . . .. 

175 j 

0,09 

0,27 

nach 0,05g Chinin . . . . 

155 

0,10 

0,27 

3^ 46'. 

145 

0,11 

-0,27 

nach 0,06g Chinin .... • 

115 i 

0,12 

0,28 

3^ 54'. 

125 | 

0,13 

0,28 

(Abb. 10) nach 0,1 g Chinin .... 

77 

0,14 

0,32 

(Abb. 11a) 3 h 59'. 

83 ; 

0,17 

0,35 

4 h 12 7 nach Vagotomie (ohne Wir- 




kung) und 0,1 g Chinin 




(Abb. 11b) . 

80 

0,14 

0,37 

(Abb. 12 a) . 

63 

0,16 

0,38 

(Abb. 12b) 4h 14'. 

52 

0,20 

0,40 

(Abb. 13) 4h 17'. 

55 

0,18 

0,42 

(Abb. 14) 4» 31'. 

65 

0,16 


(Abb. 15) nach 0,15g Chinin . . . . 

49 

0,16 

0,48 

(Abb. 16) . 

37 

0,20 

0,56 

Kurze Zeit darauf Herzstillstand. 




Dasselbe zeigt der folgende Versuch: 

7. XI. 1916. Daohshund (5,4 kg). 





Frequenz 

Intervall 

P-R 

Systolen- 
| dauer 

3 h 48' 6 Min. nach 0,12g Chinin. 

145 

0,095 

0,22 


190 

0,09 


4 h 01' nach 0,12 g Chinin . 

155 

0,10 

0,22 

4» 04'. 

155 

0,10 

0,22 

4» 09'. 

165 

0,10 


nach 0,16 g Chi nin . 

135 

0,12 ' 

0,24 

4h 10'. 

125 

0,12 


4 h 11' (Herz sichtbar gebläht). 

125 

0,11 

0,26 

4h 16'. 

155 

0,10 

i 

nach 0,16g Chinin . 

125 i 

0,12 

i 


115 j 

0,12 

0,25 

4» 19'. 

120 

0,11 

' 0,25 

nach 0,2g Chinin Herz deutlich ge¬ 



1 

bläht . 

100 

! C,14 

! 0,30 

4h 21'. 

90 

0,13 

0,31 

4h 32'. 

110 

0,12 

0,27 

nach 0,2g Chinin. 

! 95 

0,14 

0,31 

Herz stark gebläht. 

80 

0,15 

0,32 

4» 35'. 

1 85 

0,15 

0,33 

4h 42'. 

| 100 

0,13 

| 0,28 

nach 0,2 g C h i n i n. 

! 80 

0,14 

0,32 

4h 45' . . . •. 

1 80 

0,14 

I 0,32 
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Man sieht in beiden Versuchen, wie die durch das Chinin herab¬ 
gedrückte Frequenz sich bald teilweise erhöht, um dann durch die neuer¬ 
liche Injektion wieder und immer nachhaltiger herabgesetzt zu werden. 
Die Verlängerung der Überleitungszeit und der Dauer der Systole könnte 
zum Teil auf die Puls Verlangsamung bezogen werden, sie ist aber andern - 
teils wahrscheinlich auch als direkte Chinin Wirkung aufzufassen. 

Chinin wirkt auch verlangsamend auf die Frequenz, wenn es lokal 
auf die Stelle des Reizursprungs appliziert wird. Wenn man die Sinus¬ 
tasche mit der zu den Injektionen verwendeten Chininlösung anfüllt, 
dann erzielt man eine oft beträchtliche Verlangsamung der Schlag¬ 
folge wie Versuch VII beweist. Die Frequenz sinkt von ihrer ursprüng¬ 
lichen Höhe von 190 bei fortlaufenden Zählungen auf 170, 165 und 158 
ab. Nach Wegspülen der Chininlösung hebt sich die Frequenz alsbald 
wieder. 

Versuche an Katzen. 

Weiterhin wurden auch 5 Versuche an Katzen angestellt. Dabei 
läßt sich die Versuchsanordnung in der Weise modifizieren, daß auch 
am Ventrikel faradische Reizungen vorgenommen werden, da ja bei 
Katzen das Kammerflimmem meist nicht zum Tode führt. 

I. Katze (3,3kg). Vagi intakt. Injektion i. d. v. femoralis. 

! Frequenz ! In ‘«™ U 
1 r*K 


4* 09'. 175 j 0.07 

nach 0,04 g Chinin . . * 130 0.07 

j 115 j 0.09 

! 140 ; 0,09 

4*11'. | 105 0,09 

4*23'. 190 

nach 0,02g Chinin . . . . 135 0,09 

4*25'. 158 

4* 32'. 175 

nach 0,00g Chinin . . . 85 0,11 

4*40'. 155 0,09 

nach 0,1g Chinin .... 48 0,10 

4* 43'. 70 0,18 


Nach 0,2g Chinin Herzstillstand. Die Kammern sind mechanisch nicht er¬ 
regbar, bei RA 0 kein Flimmern. Die Katze erhielt im ganzen 0,42 g Chinin, also 
0,127 g pro kg. 

Die Wirkung kleiner Dosen zeigt Versuch II. 

27. HI. 1917. 2,3 kg schwere Katze. 

Frequenz 150. P-R: 0,07". 

Nach 0,004 g Chinin, entsprechend etwa 0,1 g beim Menschen sinkt die Fre¬ 
quenz auf 135 ab und steigt innerhalb 3 Min. wieder auf 143. 
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Nach weiteren 0,01 g Chinin, entsprechend 0,25 g beim Menschen sinkt die 
Frequenz auf RIO ab. 

Nach weiteren 0,02 g Chinin, entsprechend 0,5 g beim Menschen sinkt die 
Frequenz auf 115 und dann auf 100. 

Nach weiterer Injektion von 0,04 g Chinin, entsprechend 1 g beim Menschen 
betragt die Frequenz 78 und auf 0,08 g Chinin, entsprechend 2 g beim Menschen 
ist sic bis auf 60 abgesunken. 

Also kleine Dosen, die auch klinisch noch als klein zu bezeichnen 
sind, bewirken F>ei der Katze bereits eine deutliche Verlangsamung der 
Schlagfolge. 

In gleicher Weise fielen die folgenden 3 Versuche aus: 

Versuch III. 

2 kg schwere Katze. 

Frequenz 150 nach 0,03 g Chinin, entsprechend 0,9 g beim Menschen 120. 

Auf eine weitere Injektion von C,02 g Chinin, entsprechend 0,6 g beim Menschen 
sinkt die Frequenz auf 111. 


Versuch IV. 

2 kg schwere Katze. 


Frequenz 

j 

entsprechend der Dosis 

Frequenz nach der 


beim Menschen 

Chinin-Injektion 

163 

0,002 ! 

0,05 

1 158 

158 

0,004 

0,1 

! 150 

143 

0.004 

0,1 

1 143 

145 

0,01 

0,25 

| 130 

130 

0,02 , 

0,5 

| 110—103 


Endlich sei der 3. Versuch genauer beschrieben; er zeigt einerseits 
die Wirkung des Chinins auf das überdauernde Flimmern und anderer¬ 
seits die große Variabilität in der Dauer des Nachflimmems bei einem 
und demselben Tier (siehe nebenstehende Tabelle). 

Vor der ersten Chinininjektion wurden 6 Reizungen vorgenommen, 
welche immer von Nachflimmem gefolgt waren, wenn dieses auch 
verschieden lange Zeit andauerte. Die erste Chinindosis läßt schon 
eine Wirkung erkennen, indem gleichzeitig mit der starken Herab¬ 
setzung der Sinusfrequenz die erste Reizung nicht von Flimmern gefolgt 
war, sondern von einer ventrikulären Tachysystolie. Dasselbe gilt für 
die erste Reizung nach der zweiten Chinindosis. 

Nach der zweiten Chinindosis dauert das Nachflimmem durchschnitt¬ 
lich kürzere Zeit, nach der dritten findet man schon oft kein Nachflim¬ 
mem, und zwar auch bei viel längeren Reizungen nicht (30 und 60 Sek.) ; 
erst nach bedeutender Verstärkung wird der Strom wieder wirksam. 
Die Katze hat im ganzen 0,19 g Chinin bekommen, d. i. 0,095 g pro kg. 

Zwei weitere Versuche ergaben ganz ähnliche Resultate und brauchen 
deshalb nicht in extenso wiedergegeben zu werden. 
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3. IV. 17. Katze (2 kg). Vagi intakt; Reizung des rechten Ventrikels. 


Zeit 


Fre- 1 
quenz J 

Reizung bei RA 


Dauer des Nachflimmerns 

3 h 37' 


180 

24 cm 

5" 

arhythmische Tachy- 







systolie 





22 cm 


arhythmische, raschere 







Tachysystolie 


3 h 47' 



12 cm 

5" 

typisches Flimmern 

Erst 5", dann 6", dann länger; 




drei Reizungen 


nach V kurze Massage, wor- 





i 


auf wieder koordinierte 







Tätigkeit 

3 h 5(y 



drei Reizungen \ 


2", dann 34", dann 40" 

3 h 55' 



12 cm 

5" 

i 


3 h 57' 

i 

184 






nach 0,03 Chi- 

75 






nin (0,015 g 







pro kg-) 






4 h 

i 


12 cm| 



1' überdauernde ventrikuläre 







Extrasystolie 

4 h 04' 



12 cm 




4 h 05' 



12 cm 

5" 

kein Nachflimmern 

1' 40" grobschlägig 

4 h 07' 



12 cm 



T 30" 

4 h 12' 



12 cm, 



55" feines Flimmern 

4 h 18' 

0,02 g C h i u i n 


12 cm 



18" ventrikul. Tachysystol. 


(0,01 g pro kg) 





F. 350 

4 h 21' 



12 cm 


i 

4" 

4 h 23' 


110 

12 cm 

r 5 " 


2" 

4 h 25' 



12 cm 



28" 

4" 28' 



12 cm 



1" 

4 h 29' 


116 

12 cm, 



47" 

4 h 3T 

0,04 g Chinin 

64 



Herz gebläht 



(0,02 g pro kg) 






4 h 32' 



12 enn 



i kein Nachflimmern 

4 h 34' 



12 cm 



47" 

4 h 381 
4 h 391 

zwei Reizungen 

60 

12 cm 



kein Nachflimraern 

4 Ü 40' 


80 

12 cm 



7" 

4 h 42 ' 



12 cm 

0 

1 

1' 25" 

4 h 45' 



| 



kein Nachflimmern 

4 h 46' 



12 cm 



37" 

4 i 48' 


94 




kein Nachflimmern 

4“ 49' 



12 cm J 



5" 




12 cm durch 30 // 


kein Nachflimmern 

4 h 51'i 



;12cm durch 60" 


kein Nachflimmeni 

4 h 53' 



7 cm 



l l /4 Min. 

4 h 54' 

0,01 g Chinin 


7 ein 


Herzstillstand, sehr trä¬ 







ges, die Reizung nicht 




1 



überdauerndes Wogen 

1 


Z. f. d. g. exp. 

Med. VR 



ii 
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Veränderungen in der Form des Elektrokardiogramms 

durch Chinin. 

Die Form des Elektrokardiogramms wird durch Chinin wesentlich 
beeinflußt, und zwar meist schon in Dosen, welche innerhalb der Grenzen 
klinischer Anwendbarkeit liegen. Schwerere Veränderungen des Elektro¬ 
kardiogramms treten allerdings erst nach großen Dosen, die als toxisch 
anzusprechen sind, auf. 

Die Veränderungen der Vorhofzacke sind recht wechselnde, manch¬ 
mal wird dieP-Zacke niedriger (Hund 1), manchmal höher (Hund 6, 7), 
manchmal auch auffallend breit (Hund 2 und 3). Gelegentlich nimmt sie 
statt ihrer dreieckigen Form eine oben abgeschnittene also trapezförmige 
an (Hund 3). Gelegentlich fällt der besonders träge Verlauf auf (Hund 6. 
Katze 5). Einmal war sie auch diphasisch (Katze 5) oder vorübergehend 
gespalten (Katze 4). 

Bei unseren klinischen Versuchen mit intravenösen Chinininjektionen 
in der Dosis von 1,0 g oder 1,2 g fiel gelegentlich die weitaus höhere 
P-Zacke auf; allerdings dürfte dies die Folge einer auch durch die Puls¬ 
beschleunigung wahrscheinlich ge- 
Mi lligfei machten Acceleransreizung gewesen 

H|j|H 

Ulm mm Viel bedeutender sind aber die Ver- 

Abb. 9 a. Abb. 9 b. Änderungen an der Vorschwankung 

(Q, R, S des Kammer-Ekg.). Man 
beobachtet sehr häufig ein Kleinerwerden von R und eine Vertiefung 
von S, so daß die Vorschwankung nun nach abwärts gerichtet ist. 
Dies geschah z. B. bei einer Katze von 3,3 kg. Schon nach einer Dosis" 
von 0,04 g Chinin (0,012 g pro kg), s. Abb. 9a und b. 

Bei Hunden sieht man oft merkwürdige Spaltungen und Verbrei¬ 
terungen der Vorschwankung. Die Abb. 10—16 zeigen, welch tiefgrei¬ 
fende Veränderungen des Kammer-Elektrokardiogramms unter der 
Chinin Wirkung zustande kommen können. Sie stammen von einem 
3,8 kg schweren Hunde, der zur Zeit, als Abb. 10 gewonnen wurde, 
bereits 0,05, 0,06 und 0,1 g Chinin erhalten hatte (s. S. 148). Bei fort¬ 
schreitender Vergiftung wird der Erregungsablauf immer träger und 
auch die Inspektion des bloßgelegten Herzens läßt einen mehr wurm¬ 
artigen Verlauf der Herzkontraktion erkennen. 

Die T-Zacke wird gelegentlich höher (Hund 2) oder auch niedriger 
(Katze 4). 

Klinisch fanden wir 1 ), daß die T-Zacke niedriger wird, was zu der 
früher erwähnten Erhöhung der P-Zacke und zur Tachykardie, die auf 
eine Acceleransreizung schließen ließen, nicht paßt, denn bei dieser 
pflegt auch die T-Zacke höher zu werden. 

a ) Hecht und Matko, Wiener klin. Wochenschr. 1917, Nr. 6. 
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Zusammenfassung. 

Die beschriebenen Versuche sind gewiß nicht ausreichend, um die 
Frage nach der Wirkung des Chinins auf das Herzflimmem erschöpfend 
zu beantworten; es gibt noch manche Erscheinungen, welche eine ein¬ 
gehendere Bearbeitung verdienen. Nur die Tatsache, daß das zu experi¬ 
mentellen Forschungen erforderliche Tiermaterial wohl auf lange Zeit 
so gut wie völlig versiegt ist, konnte uns dazu bewegen, die bisher 
gewonnenen Ergebnisse zu veröffentlichen. Wir glauben, aus ihnen 
die folgenden Schlüsse ziehen zu dürfen: 

1. Injiziert man Chinin etwa entsprechend der beim Menschen 
angewendeten Dosis (1 g) bei überdauerndem Vorhofflattern, so wird 
dieses nicht sofort aufgehoben, aber die Bewegungen werden lang¬ 
samer. Vorhofflimmern wird deutlich grobschlägiger, besteht aber 
fort. Erst größere Dosen führen die normale Schlagfolge wieder herbei. 

2. Nach Chinin ist überdauerndes Flimmern, bzw. Flattern erst 
bei Reizung mit stärkeren Strömen, eventuell gar nicht mehr zu erzielen. 

3. Injektion von Chinin bei fortdauernder faradischer Reizung des 
Vorhofs führt zu deutlicher Herabsetzung der Frequenz der Flimmer¬ 
bewegungen; bei genügend großen Dosen tritt trotz der fortdauernden 
Faradisation die normale Schlagfolge wieder ein. 

4. Nach Chinin sind stets stärkere Ströme erforderlich, um am 
Vorhof Flattern, bzw. Flimmern hervorzurufen (Bestimmung der 
Flattergrenze). 

5. Chinin bewirkt am normal schlagenden Herzen sowohl bei intra¬ 
venöser Injektion wde auch bei lokaler Applikation auf den Sinusknoten 
eine Herabsetzung der Frequenz. Dabei nehmen die Dauer der Über¬ 
leitungszeit und die Dauer der Kammersystole zu. 

6. Die an Katzen ausgeführten Versuche über die Wirkung des 
Chinins auf das Flimmern der Kammern ergeben, daß das Nachflimmem 
nach Chinin schwerer auf tritt. 

7. Das Chinin erzeugt auch deutliche Veränderungen an der Form 
des Kammer-Elektrokardiogramms, und zwar insbesondere an der Vor- 
schwankung. 

8. Die beschriebene Chinin Wirkung kann auf Herabsetzung der Er¬ 
regbarkeit bezogen werden. 

Aus den Versuchen darf wohl geschlossen werden, daß 
dem Chinin eine deutlich hemmende Wirkung auf das Flim¬ 
mern, insbesondere an den Vorhöfen zukommt. Aber bei der 
am Menschen angewendeten Dosis (etwa 0,02 g pro kg) wird das Flim¬ 
mern noch nicht aufgehoben, dazu sind größere Dosen erforderlich; die 
Frage, ob das Chinin geeignet ist, der Flimmerarhythmie beim Menschen 
entgegen zu wirken, läßt sich nur in der Klinik entscheiden; das Experi¬ 
ment spricht dafür. 
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(Aus der Königlichen Medizinischen Klinik Kiel 
[Direktor: Prof. Dr. A. Schittenhelm, z. Z. im Felde].) 

Über die Ausscheidung des Chinidins im Harn. 

Von 

Dr. med. Ernst Wiechmann, 

Assistenzarzt. 

(Eingegangen am 1 . August 1918.) 

Das Chinidin (CgoH^NaOg + 2 H 2 0) gehört ebenso wie das Chinin 
zu der Gruppe der Chinaalkaloide. Beide haben dasselbe Molekular¬ 
gewicht und dieselbe Zusammensetzung und unterscheiden sich nur 
durch ihre räumliche Anordnung. Sie sind stereoisomer. Während 
das Chinin die Ebene des polarisierten Lichtes nach links dreht, dreht 
das Chinidin sie nach rechts, und zwar ist X = 250,75°. 

Van Heijningen gewann zuerst das heutige Chinidin im Jahre 
1848 aus dem sog. Chinoidin, welches bei der Chininbereitung als Rück¬ 
stand zurückblieb, und beschrieb es unter dem Namen Betachinin. 
Allerdings war das Chinidin schon vorher (1833) von Henry und De- 
londre beobachtet, aber diese hatten es für Chininhydrat gehalten. 
Den Namen Chinidin erhielt das Alkaloid im Jahre 1853 von Pasteur. 
0. Hesse dagegen bezeichnete es 1868 als Conchinin und glaubte, 
damit jedem Irrtum aus dem Wege zu gehen, denn in Deutschland hatte 
1844 Winckler die ganze Substanz, aus welcher Pasteur seine Base 
gewonnen hatte, Chinidin genannt. Wincklers Chinidin war also 
nicht mit Pasteurs Chinidin identisch. Heute verstehen wir mit 
Lewin und nach Abderhaldens „Biochemischem Handlexikon“ 
unter Chinidin dasjenige von Pasteur. Im Deutschen Arzneibuch 
findet sich das Chinidin nicht angegeben. 

Der qualitative Nachweis des Chinidins geschieht ebenso wie der 
des Chinins durch die sog. Thalleiochinreaktion, welche zuerst von 
Brandes und Leber angegeben ist. Diese besteht darin, daß eine 
intensiv smaragdgrüne Färbung entsteht, wenn man eine Lösung der 
Base mit Chlorwasser und dann mit Ammoniak versetzt. Bei genauem 
Neutralisieren mit einer Säure geht die Farbe in eine himmelblaue 
und durch Uberschuß der Säure in eine violette bis rote über. Bei sehr 
kleinen Mengen des Alkaloids verwendet man besser^. Bromwasser 
statt Chlorwasser. 
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Therapeutisch ist das Chinidin früher viel häufiger angewendet 
worden als in den letzten Jahrzehnten. Man wandte es besonders 
gern an, weil sein Preis bedeutend niedriger war als der der Chinin¬ 
salze. Nachdem Heuling - Salzer, Spitzner, Cullen, Clarus und 
de Bordes mit ihm in den 50er Jahren des vorigen Jahrhunderts 
Versuche bei der Behandlung des Wechselfiebers gemacht hatten, 
ohne dabei wesentlich bessere Resultate als bei der Chinintherapie 
zu erzielen, finden sich über seine therapeutische Anwendung jahrelang 
überhaupt keine Angaben in der Literatur. Erst als Jobst in Stutt¬ 
gart erneut auf den wesentlichen Preisunterschied gegenüber dem Chinin 
aufmerksam gemacht hatte, wurde es wieder angewandt. Machia- 
velli erzielte 1878 mit dem Chinidin gute Erfolge bei der Malaria¬ 
behandlung in den italienischen Militärhospitälem. Schon vorher 
waren mit dem Betachinin günstige Erfolge an Wechselfieberkranken 
im Militärhospital zu Utrecht erzielt worden. In den Jahren 1875 bis 
1880 wandte Freudenberger das Chinidin in der Ziemßenschen 
Klinik in München gegen Malaria und Typhus an und fand es ebenso 
wirksam wie das Chinin. Die von ihm gewöhnlich angewandte Dosis 
betrug 1,0—1,5g, die höchste angewandte Dosis 3,0g. v. Strümpell 
wandte das Chinidin Ende der 70 er Jahre besonders bei Malaria und 
Abdominaltyphus, dami aber auch bei Pneumonie, Erysipel, Puer¬ 
peralfieber und Phthisis pulmon. an und erzielte mit ihm dieselbe Tem- 
peraturemiedrigung wie mit dem Chinin. Nur das Fieber bei der 
Lungenphthise ließ sich durch das Chinidin nicht beeinflussen. Die von 
v. Strümpell am häufigsten angewandte Dosis war 1,5 g. Steffen 
machte mit dem Chinidin bei Kindern nicht besonders günstige Er¬ 
fahrungen. Nach seiner Angabe kann es bei ihnen bei bestehender 
Herzschwäche ödem und Anasarka hervorrufen. 

Uber die Anwendbarkeit des Chinidins bei Herzerkrankungen lagen 
bisher keine Beobachtungen vor. Erst neuerdings ist cs Frey gelungen, 
durch Darreichung von Chinidin Vorhofflimmern zu beseitigen und eine 
normale Schlagfolge des Herzens hervorzurufen. Das Chinin dagegen 
wurde früher häufig bei Herzkrankheiten verordnet, und auch Wencke- 
bach hat kürzlich erneut auf seine Bedeutung als Herzmittel hinge¬ 
wiesen. ' 

Frey erzielte durch Chinidin bei 11 von 22 behandelten Fällen 
ein Verschwinden des Vorhofflimmerns und eine wenigstens vorüber¬ 
gehende Sinusschlagfolge, während sich das Chinin in den meisten 
Fällen als wirkungslos erwies. Die Dosierung betrug in der Mehrzahl 
der Fälle 3 X 0,2 g pro Tag, vereinzelt bis zu 3 7* X 0,4 g pro Tag. 

Freys Beobachtungen führten zu der Frage, wie sich das Chinidin 
im Organismus verhält. Da das Alkaloid in spezifischer Weise auf die 
absolute Herzunregelmäßigkeit zu wirken scheint, und da es nach den 
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Untersuchungen von Santesson feststeht, daß es eine Herabsetzung 
der Herztätigkeit herbeiführt, lag es nahe zu vermuten, daß der Herz¬ 
muskel ebenso die Eigenschaft besitzt, Chinidin in sich zu speichern, 
wie es für digitalisartige Körper nachgewiesen ist. Allerdings haben 
Hart mann und Zila über die Verteilung des Chinins in den Organen 
an Hunden Versuche angestellt und im Herzen kein Chinin nachweisen 
können, aber diese Beobachtungen können doch nicht gegen die An¬ 
nahme einer Chinidinspeicherung im Herzmuskel sprechen. Denn es 
ist doch nach Freys Beobachtungen Tatsache, daß das Chinidin gerade 
den Herzmuskel pharmakologisch angreift. Außer Hartmann und 
Zila haben auch Giemsa und Schaumann über den Chiningehalt 
der Organe qualitative Untersuchungen angestellt, aber das Herz 
scheinen sie dabei nicht berücksichtigt zu haben. 

Nimmt man eine Speicherung des Chinidins im-Herzmuskel an, 
so liegt die weitere Annahme nahe, daß sich die Resorption und die 
Ausscheidung des Chinidins bei Herzkranken, in erster Linie bei Flim¬ 
mernden, anders verhalten als im normalen Organismus. Um hierüber 
Erfahrungen zu sammeln, verabreichte ich Normalen und Flimmernden 
Chinidin und beobachtete die Ausscheidung im Harn. Zugleich hoffte 
ich, eine sichere Basis für die Therapie finden zu können. Die An¬ 
nahme der Chinidinspeicherung im Herzmuskel durch das Tierexperi¬ 
ment zu erhärten, war infolge der Kriegs Verhältnisse leider unmöglich. 
Dieses muß der Friedenszeit Vorbehalten werden. 

Während über die Ausscheidung und Resorption des Chinins be¬ 
reits umfangreiche Untersuchungen vorliegen, sind über jene des 
Chinidins bisher kaum Untersuchungen angestellt worden. Von dem 
Chinin ist schon seit längerer Zeit bekannt, daß ein großer Teil mit 
dem Ham unverändert wiederausgeschieden wird, und daß die mit 
dem Ham wiederausgeschiedene Menge als Maß für die in die Zirku¬ 
lation übergegangene Menge des Chinins anzusehen ist. Bei dem Chini¬ 
din verhalten sich nach Lewin Resorption und Ausscheidung wie 
beim Chinin. Belege führt Lewin dafür allerdings nicht an. Nach 
Byasson geht Chinidin wie die anderen Chinaalkaloide bei Dosen 
von 1,0 g zu 45% in den Ham über und wird in ca. 42 Stunden aus¬ 
geschieden. Aus der Literatur läßt sich aber nicht feststellen, nach 
welcher Methode Byasson den Prozentgehalt des Chinidins im Harn 
berechnet hat. Qualitativ konnte Hartge nach Darreichung von 
Chinidin im Ham immer ein Alkaloid nachweisen, das aber größtenteils 
verändertes Chinidin darstellte. 

Methoden zur quantitativen Bestimmung des Chinidins im Ham 
finden sich nirgends angegeben. Da aber Chinin und Chinidin stereo- 
isomer sind, und da sich beide durch die Thalleiochinreaktion quali¬ 
tativ nachweisen lassen, war zu erwarten, daß sich die für die quanti- 


Difitized 


by Google 


Original from 

UNIVERSITY OF MINNESOTA 



158 


E. Wiechraann: 


Digitized by 


tative Bestimmung des Chinins angegebenen Methoden auch für jene 
des Chinidins an wenden lassen würden. 

Hinsichtlich der chemischen Zusammensetzung der bei Einführung 
von Chinin im Harn wdederausgeschiedenen Substanz waren früher 
erhebliche Widersprüche vorhanden; erst in neuerer Zeit sind alle 
Autoren übereinstimmend der Ansicht, daß das Chinin unverändert 
im Ham wiedererscheint. Kerner glaubte, annähernd die Gesamt¬ 
menge des per os eingeführten Chinins würde wieder durch den Harn 
ausgeschieden, teils als unverändertes Chinin, teils in Gestalt von 
2 Umwandlungsprodukten, von denen er eines als amorphe Modifi¬ 
kation des Chinins bezeichnete, während er das zweite Dihydroxyl- 
Chinin nannte und ihm die Formel C 20 H 2B N 2 0 4 + 4 H 2 0 beilegte. 
Merkel stellte bei Hunden nach interner Darreichung von Chinin 
aus dem Ham zwei Körper dar, von clenen er dem einen einen basischen 
und dem andern einen sauren Charakter zuerkannte, und beide als 
Umwandlungsprodukte des Chinins ansah. Vorher hatten Länderer, 
Vallöe, Quevenne, Herapath, Briquet, Vitali, Thau und 
Personne schon gefunden, daß das per os eingeführte Chinin unver¬ 
ändert im Ham wiedererscheint. In neuerer Zeit wiesen Schmitz, 
Giemsa - Schaumann, Kleine, Nishi, Großer und Hartmann* 
Zila übereinstimmend experimentell nach, daß ein Teil des eingenom¬ 
menen Chinins unverändert mit dem Ham ausgeschieden wird, während 
ein zweiter Teil im Körper zerstört wird. 

Außer durch den Ham wird das Chinin auch noch in den Faeces, 
in der Muttermilch, der Tränenfltissigkeit, in Transsudaten und Ex¬ 
sudaten des Unterhautgewebes ausgeschieden. Aber die auf diesen 
Wegen ausgeschiedenen Chininmengen, einschließlich jener in den 
Faeces ausgeschiedenen, sind sehr gering. Nach Gie msa-Schau- 
mann werden wägbare Mengen in den Faeces nicht gefunden. 

In betreff des Verhältnisses zwischen dem per os eingeführten und 
dem mit dem Ham wiederausgeschiedenen Chinin findet sich heute 
in der Literatur eine wesentlichere Übereinstimmung als ehemals. 
Kerner glaubte, ca. 95% des per os eingeführten Chinins würden in 
ungefähr 72 Stunden durch den Ham wiederausgeschieden, sei es als 
unverändertes Chinin oder als Umwandlungsprodukte desselben. Wäh¬ 
rend Welitschow'ski im Ham fast alles per os eingeführte Chinin 
wiederzufinden glaubte, gelang es Person ne, in dem 48stündigen 
Ham nur ca. 16% nachzuweisen. Nach Kleine werden im Durch¬ 
schnitt im Verhältnis zum eingeführten Chinin am ersten Tage ^1,91% 
im Urin wiederausgeschieden. Mariani gibt an Hand von Versuchen 
an, daß die Chininausscheidung mit dem Ham im Durchschnitt am 
ersten Tage 24,70%, am zweiten Tage 7,37% des eingeführten Chinins 
beträgt. Fla mini wandte das Chinintaimat (Gehalt: 32% Cj^^NjOo) 
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in Gaben von 2 g Chinin, tannic. in Pulver oder Schokoladetabletten 
an und erzielte bei Zufuhr von 2 g Chinin, tannic. in Pulver am ersten 
Tage eine Ausscheidung von 28,12% wasserfreien Chinins im Ham, 
am zweiten eine solche von 4,37%. Bei Zufuhr von 2 g Chinin, tannic. 
in Schokoladetabletten betrugen die entsprechenden Werte 21,69% 
und 8,59%. Bei Anwendung des Chinin, tannic. in Pulver fand Fla mini 
als Durchschnittswert der im Ham ausgeschiednen Gesamtmenge 
42%, in Schokoladetabletten dagegen 40%. Er folgert hieraus, daß bei 
Anwendung von Chinintannat die Resorption zwar eine langsamere, 
aber keine im ganzen geringere als bei löslichen Chininsalzen ist. 
Schmitz stellte an sich selbst Versuche an und fand, daß innerhalb 
48 Stunden im Durchschnitt nur 28,7% des eingeführten Chinins mit 
dem Ham wieder ausgeschieden werden, davon innerhalb der ersten 
24 Stunden 19,5% und innerhalb der zweiten 24 Stunden 9,2%. Am 
dritten Tage konnte er das Chinin quantitativ nicht mehr nach weisen. 
Katz stellte seine Versuche an Hunden an und fand, daß die Menge 
des mit dem Ham ausgeschiedenen Chinins beim Hund erheblich ge¬ 
ringer ist als beim Menschen. Bei innerlicher Darreichung scheidet der 
Hund nur 7—11% des eingenommenen Chinins wieder unverändert 
aus. Nishi fand, daß bei oraler Einverleibung im Durchschnitt 34,45% 
Chinin innerhalb 72 Stunden nach der Einverleibung unverändert im 
Ham ausgeschieden werden, davon durchschnittlich 25,50% innerhalb 
der ersten 24 Stunden. Hart mann und Zila bestätigten neuerdings, 
daß die quantitative Ausscheidung des Chinins im Ham und Kot 
höchstens 40% der eingegebenen Menge beträgt und am zweiten Tage 
beendet ist. 

Hinsichtlich der zum quantitativen Nachweis des Chinins im Ham 
angegebenen Methoden herrscht genau so wenig Übereinstimmung 
wie in bezug auf die für die Chininausscheidung im Ham gefundenen 
Werte. Es liegt auch nahe, die Differenzen in den Angaben hinsichtlich 
der Werte auf die mangelhafte Methodik zurückzuführen. 

Kerner fällte das Chinin aus dem mit Salpetersäure angesäuerten 
Ham mit Phosphorwolframsäure, zersetzte den Niederschlag mit Baryt¬ 
wasser, extrahierte mit kochendem Alkohol, behandelte das Filtrat 
mit Kohlensäure, dampfte das barytfreie Filtrat zur Trockne, löste den 
Rückstand in verdünnter Essigsäure und fällte die freie Base mit Na¬ 
tronlauge aus. 

Kleine fällte das Alkaloid aus dem mit Schwefelsäure angesäuerten 
Ham mit Pikrinsäure aus, zersetzte das Pikrat mit Kalilauge, löste die 
freie Base in Chloroform und bestimmte das Alkaloid durchWägung 

Sch mit z wandte die von Kleine angegebene Methode an, bestimmte 
dann aber das Chinin nicht durch Wägung, sondern titrimetrisch 
nach der Cordinschen Alkaloidbestimmungsmethode. 
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Giemsa-Schaumann schüttelten den Chininham nach Zusatz 
von verdünnter Natronlauge bis zur ausgesprochenen alkalischen 
Reaktion 3 mal hintereinander mit je 50ccm Äther aus, vereinigten die 
Ätherauszüge und filtrierten sie, destillierten den Äther ab und trock¬ 
neten den im Destillationskolben zurückgebliebenen Rückstand bei 
100° Celsius. Der trockene Rückstand wurde mehrmals mit Chloro¬ 
form behandelt, die filtrierten Chloroformauszüge verdunstet, der 
trockene Rückstand gewogen. 

Großer säuerte einen Teil des auf ein kleines Volumen eingedampften 
Harns mit Salzsäure an, versetzte so lange mit konzentrierter Phosphor¬ 
wolframsäurelösung, bis bei weiterem Zusatz keine Trübung mehr ein¬ 
trat und filtrierte nach 24stündigem Stehen ab. Den Filteirückstand 
spritzte er quantitativ in eine Abdampf schale, machte diesen durch 
Barythydrat stark alkalisch und dampfte zur Trockne ein. Der Trccken- 
rückstand wurde im Soxhletapparat mit Chloroform extrahiert, und 
es blieb eine braune Schmiere zurück. Diese 'wurde in Äther gelöst, 
vom Unlöslichen abfiltriert, der Äther verdunstet, der bräunliche 
Rückstand bei 115° getrocknet und gewogen. 

Nach Nishi wird der Ham mit konzentrierter Natronhydratlösung 
sehr stark alkalisch gemacht und ca. 25—30 Stunden lang im Ex¬ 
traktionsapparat mit Äther extrahiert. Der Ätherauszug wird filtriert 
und verdampft, der Rückstand in wasserfreiem Äther aufgenommen 
und filtriert, und der filtrierte Äther mit einer Ätherlösung von wasser¬ 
freier Citronensäure versetzt, bis alles Chinin als saures Chinincitrat 
gefällt ist. Den Niederschlag filtrierte Nishi durch Asbeströhrchen 
ab, trocknete und wog ihn dann. Dem Chinincitrat legt Nishi die 
Formel C 20 H. U ^ 2^2 * C 6 H 8 0 7 bei und berechnet hiernach das Chinin. 

Hartmann - Zila wiesen das Chinin in dem Ham mittels einer 
gravimetrischen Methode nach. Sie machten einen aliquoten Teil des 
gemessenen Harnes mit Ammoniumcarbonat und Magnesiumsulfat 
alkalisch und fällten ihn mit Gerbsäure. Hierauf filtrierten sie und 
zersetzten den Niederschlag, der das Chinin als Tannat enthält, auf 
dem Wasserbade unter Zusatz von Calciumhydroxyd. Das Zersetzungs¬ 
gemisch filtrierten sie heiß und schüttelten das Filtrat mit Äther. 
Das Ätherextrakt wurde dann abgedampft, und der nur aus Chinin¬ 
base bestehende Rückstand getrocknet und gewogen. 

Die von Katz angegebene Methode ist folgende: 

,,Der auf geeignete Weise gesammelte Ham wird seiner ganzen Menge 
nach in einem Meßzylinder bestimmt und durch ein in einem großen 
Trichter befindliches lockeres Bäuschchen reiner Watte filtriert. Der 
gesamte Ham oder, falls er mehr beträgt, 400 ccm des Harns werden in 
einem weithalsigen Erlenmeyerschen Kolben mit 200 g Ammonium¬ 
sulfat und 10 ccm Essigsäure (30proz.) versetzt und unter Umrühren 
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auf dem Wasserbade erwärmt, bis das Ammoniumsulfat sich völlig 
gelöst hat. Man läßt die Mischung erkalten, bringt sie in einen großen, 
wenn möglich zylindrischen Scheidetrichter, macht sie mit Ammoniak 
(ca. 20—25 ccm lOproz. Salmiakgeist) stark alkalisch und schüttelt 
sie sofort mit 150 ccm einer Mischung aus 1 Teil Chloroform und 
3 Teilen Äther aus. Man wiederholt die Ausschüttelung noch 2 mal 
mit je 50 ccm obiger Chloroformäthermischung, filtriert die Chloro¬ 
formäthermischung, filtriert die Chloroformätherextrakte evtl, unter 
N Zusatz von etwas gebrannter Magnesia und destilliert den Chloroform¬ 
äther zur Trockne ab. 

Den Rückstand löst man durch vorsichtiges Erwärmen auf dem 
Wasserbade in 10ccm einer etwa lOproz. Schwefelsäure, läßt erkalten, 
filtriert in einen kleinen Scheidetrichter, wäscht das Filtrat 2 mal mit 
5 —10 ccm Wasser nach, macht mit Natronlauge stark alkalisch und 
schüttelt nacheinander mit 50 ccm und 2 mal 25 ccm Chloroformäther 
aus. Die Chloroformätherextrakte filtriert man ebenfalls unter Zusatz 
von etwas Magnesia und destilliert den Chloroformäther bis auf etwa 
1 ccm ab, spült den Rückstand 3 mal mit 3 ccm Alkohol in ein Schäl¬ 
chen, versetzt mit 10 Tropfen offizineller Salzsäure und 20 Tropfen 
einer 25proz. Kochsalzlösung und verdampft auf dem Wasserbade 
zur Trockne. Gegen Ende des Verdampfens sorgt man durch fleißiges 
Schwenken des Schälchens dafür, daß sich das Kochsalz als feines 
Krystallmehl und nicht in großen Krystallen absetzt, und daß die 
Masse sich möglichst dünn auf den Boden des Schälchens verteilt. 
Darauf spült man die an den Wänden des Schälchens befindliche Masse 
mit Hilfe der Spritzflasche mit Alkohol auf den Boden der Schale und 
dampft unter fleißigem Umschwenken wiederum ein. Der eingetrock¬ 
nete Rückstand bleibt noch x / 4 Stunde auf dem Wasserbade oder besser 
im Wassertrockenschrank stehen. Darauf löst man die Masse in etwas 
Alkohol und spritzt sie mitsamt dem ungelösten Kochsalz in einen 
kleinen Erlen me yersehen Kolben, ergänzt die Flüssigkeit mit Alkohol 
auf etwa 25ccm, setzt 5 Tropfen einer 0,2proz. Lösung von Poirriers- 
Blau zu und titriert mit einer alkoholischen n / 10 -Kalilauge, die man 
sich ex tempore durch Mischen von 10 ccm n-Kalilauge mit'absolutem 
Alkohol zu 100 ccm hergestellt hat, bis die Blaufärbung in eine schwache 
Rosafärbung übergegangen ist. Die verbrauchten Kubikzentimeter 
D 10 -Kalilauge mit 0,0162 multipliziert ergeben die vorhandene Menge 
Chinin. 

Ist nur ein Teil des Gesamthams zur Untersuchung gekommen, 
so ist natürlich unter Berücksichtigung der betreffenden Mengen¬ 
verhältnisse die Gesamtmenge des ausgeschiedenen Chinins entspre¬ 
chend zu berechnen.“ 

Von diesen vielen Methoden entschied ich mich für die von Katz 
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angegebene, welche auch von ihm eingehend begründet ist. Die Methode 
erwies sich als recht brauchbar; nur erwuchsen mir öfter Schwierig¬ 
keiten bei der Titration mit der alkoholischen n / 10 -Kalilauge, weil 
die von dem Apotheker gelieferte 0,2proz. Lösung von Poirriers- 
Blau nach seinem eigenen Eingeständnis mehrere Male mit nicht absolut 
reinem, destilliertem Wasser hergestellt war, und infolgedessen bei 
der Titration kein oder erst sehr spät ein Umschlag zu erzielen war. 
Auf diese Weise gingen sehr viele Versuche verloren. 

Ehe ich mit meinen eigentlichen Untersuchungen begann, überzeugte 
ich mich davon, daß das Chinidin gleich dem Chinin tatsächlich die 
Thalleiochinreaktion gibt, und machte einige Kon troll versuche. So 
setzte ich 400 ccm Ham 0,05 g getrocknetes Cbinidinum purum zu, 
welches vorher in etwas mit Schwefelsäure angesäuertem Wasser 
gelöst war, und untersuchte den Ham nach der von Katz angegebenen 
Methode. Zur Titration des wiedergewonnenen Chinidins in alkoholi¬ 
scher Lösung mit Poirriers-Blau wurden dabei verbraucht 3,2ccm 
n / 10 -Kalilauge, was 0,0519 Chinidin, pur. entspricht. Wiedergefunden 
wurden also 103,8%.' 

In der Mehrzahl der Fälle wandte ich bei meinen Versuchen Chini- 
dinum purum (Merck) an, wie es von Frey ebenfalls geschehen ist, 
in einzelnen Fällen auch Chinidinum sulfuricum. Während sich das 
reine, entwässerte Chinidin bei 15° Celsius in 2000 Teilen Wasser löst, 
löst sich das neutrale Chinidinsulfat bereits in 100 Teilen Wasser bei 
ebenfalls 15° C. Hieraus schloß ich, daß der besseren Löslichkeit des 
Chinidin, sulfur. eine schnellere und größere Resorption entsprechen 
würde, und hoffte, dementsprechend aus den Vergleichswerten meiner 
Untersuchungen therapeutische Schlüsse ziehen zu können. 

Grundsätzlich verabreichte ich das Chinidin, um Nebenwirkungen, 
in erster Linie Durchfälle, zu vermeiden, mit der Nahrung, nie auf den 
leeren Magen. Die Dosierung war mehrmals verschieden. 

Anfangs untersuchte ich den Ham der ersten drei Tage auf wieder¬ 
ausgeschiedenes Chinidin. Erst nachdem ich mich davon überzeugt 
hatte, daß die am 3. Tage ausgeschiedenen Chinidinmengen für gewöhn¬ 
lich so gering sind, daß sie sich innerhalb der Fehlergrenze bewegen, 
sah ich von einer Untersuchung der am 3. Tage nach Darreichung 
des Chinidins ausgeschiedenen Urinmenge ab. 

Von einer Untersuchung der Faeces auf etwa wiederausgeschiedenes 
Chinidin glaubte ich, nach den Erfahrungen, welche Giemsa und 
Schau mann mit Chinin gemacht haben, Abstand nehmen zu dürfen. 

Bei meinen Untersuchungen schienen mir folgende Punkte von be¬ 
sonderer Wichtigkeit zu sein: 

1. der Zusammenhang zwischen Chinidinausscheidung und Diurese, 

2. die Beeinflussung der Chinidinausscheidung durch Muskelarbeit, 
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3. die Beziehung zwischen Chinidinausscheidung und Dosierung, 

4. die Beeinflussung der Chinidinausscheidung durch gleichzeitige 
Digitalisgaben, 

5. die Chinidinausscheidung bei Darreichung von Chinidin, pur. 
und Chinidin, sulfur., 

6. der Unterschied in der Chinidinausscheidung bei Flimmernden 

und Normalen. , 

Was den Zusammenhang zwischen der sezemierten Hammenge 
und dem mit dem Ham ausgeschiedenen Chinidin anbetrifft, so glaube 
ich, daß meine Untersuchungen ergeben haben, daß unter sonst gleichen 
Bedingungen mit der Hammenge auch die Menge des ausgeschiedenen 
Chinidins ansteigt. Für das Chinin ist auf diese Tatsache schon von 
Kleine hingewiesen worden. Ich fand, daß beim Normalen bei einer 
Haramenge von 3850, 3450 und 2300 am ersten Tage 44%, 32,6% 
und 17,9% Chinidin wiederausgeschieden wurden (Fall 4, 7b, 9b). 
Einer Hammenge von 3250 und 1600 am zweiten Tage entsprach eine 
Chinidinausscheidung von 12% und 14% (Fall 4 und 9b). Dagegen 
wurden bei Urinmengen von 450 und 1200 am ersten Tage nur 7,6% 
und 7,8% Chinidin wiederausgeschieden (Fall 5b und 5a). Einer Ham¬ 
menge von 250, 550 und 850 am zweiten Tage entsprach eine Aus¬ 
scheidung von 2,4%, 0,7% und 4,02% (Fall 5b, 5a, 10). Allerdings 
beobachtete ich, daß auch bei geringen Hammengen große und bei 
großen Hammengen niedrige Ausscheidungswerte von Chinidin Vor¬ 
kommen, aber ich glaube, daß sich diese Unterschiede auf individuelle 
Verschiedenheiten, welche überhaupt bei der Ausscheidung des Chini¬ 
dins im Ham eine große Rolle spielen, zurückführen lassen. 

Zwecks Feststellung des Zusammenhangs zwischen Chinidinaus¬ 
scheidung und Muskelarbeit ließ ich ein und dieselbe Versuchsperson 
unter sonst gleichen Bedingungen bei dem einen Versuch zu Bett liegen 
und bei dem andern schwere Muskelarbeit verrichten. Einer Ham¬ 
menge von 2300 am ersten und 1600 am zweiten Tage entsprachen bei 
Bettruhe Ausscheidungswerte von 17,9% und 14,0% (Fall 9b). Da¬ 
gegen schied dieselbe Versuchsperson bei Muskelarbeit bei einer Ham¬ 
menge von 1050 am ersten und 1100 am zweiten Tage 21,6% und 
2.6% Chinidin aus (Fall 9a). Trotz geringerer Hammenge wurde also 
bei Muskelarbeit mehr Chinidin am ersten Tage ausgeschieden als bei 
Bettruhe. Genügen auch diese beiden Versuche nicht, die Frage hin¬ 
sichtlich des Zusammenhangs zwischen Chinidinausscheidung und 
Muskelarbeit absolut sicher zu beantworten, so ist doch die Annahme 
sehr begründet, daß bei Muskelarbeit die Chinidinausscheidung größer 
ist als bei Bettruhe. 

Von therapeutischem Interesse war es festzustellen, ob ein Zu¬ 
sammenhang zwischen der Dosierung und der Ausscheidung des Chini- 
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dins besteht . In der Mehrzahl der Fälle verabreichte ich meinen Ver¬ 
suchspersonen 3 X 0,4g Chinidin; vereinzelt betrug die angewandte 
Dosis 4 x 0,2 g und nur einmal 0,8 g. In einem Fall verabreichte ich 
in Zeitabständen, die eine Akkumulation ausschließen ließen, nach¬ 
einander unter den gleichen Bedingungen 1 x 0,8 g, 3 x 0,4 g und 
4 x 0,2 g Chinidin. Bei der Dosis I x 0,8 betrug die Chinidinaus¬ 
scheidung bei einer Hammenge von 1200 am ersten Tage 7,8%, bei 
einer solchen von 550 am zweiten Tage 0,7% (Fall 5a). Bei derselben 
Versuchsperson betrugen die entsprechenden Werte bei der Dosis 
3 X 0,4 450/7,6% und 250/2,4% und bei der Dosis 4 x 0,2 900/38.5% 
und 400/16,1% (Fall 5 b und 5c). Hiernach war die ausgeschiedene 
Menge Chinidin bei einmaliger großer Gabe, wie sie durch die Dosis 
1 x 0,8 dargestellt wird, trotz verhältnismäßig großer Hammenge 
kleiner als bei wiederholten kleineren Gaben. Am größten war die 
Ausscheidung bei dieser Versuchsperson bei der Fraktionierung, wie 
sie durch die Dosis 4 x 0,2 dargestellt wird. Entspricht doch eine 
Ausscheidung von 7,8% am ersten Tage bei der Dosis 0,8 einer solchen 
von 38,5% bei der Dosis 4 x 0,2. Auch am zweiten Tage ist bei der 
Fraktionierung die Ausscheidung erheblich größer als bei einmaliger 
großer Gabe (0,7% bei der Dosis 1 x 0,8 gegenüber 16,1% bei der 
Dosis 4 x 0,2). 

In einem andern Fall gab ich unter den gleichen Bedingungen und 
in angemessenem Zeitabstand die Dosis 3 x 0,4 und 4 x 0,2 Chinidin 
(Fall 6a und 6b). Hier betrug die Ausscheidung bei nicht erheblich 
differierenden Hammengen bei der Dosierung 3 X 0,4 18,8% und 
5,0% und bei der Dosierung 4 x 0,2 13,6% und 13,4%. Auch hier war 
also bei der Fraktionierung (4 x 0,2) die Ausscheidung größer als bei 
einzelnen größeren Gaben (3 x 0,4). 

Aus diesen wenigen Beobachtungen scheint sich somit zu ergeben, 
daß die ausgeschiedenen Mengen bei einmaliger großer Dosis kleiner 
sind als bei der Fraktionierung, und daß die ausgeschiedene Menge 
um so größer ist, je größer die Fraktionierung ist. Da wir eine Chinidin - 
Speicherung im Herzmuskel annehmen, dürfte es sich hinsichtlich der 
Therapie somit empfehlen, möglichst große Dosen in möglichst geringer 
Fraktionierung zu geben, soweit allerdings keine klinischen Bedenken 
entgegenstehen. 

Hinsichtlich der Beeinflussung der Chinidinausscheidung durch 
gleichzeitige Digitaiisgaben kann ich nur über wenige Beobachtungen 
berichten. Es handelt sich hier um einen Flimmernden, dem ich in 
angemessenen Zeitabständen das eine Mal 3 X 0,4 Chinidin und das 
andere Mal 3 X 0,4 Chinidin +3 X 0,1 Pulv. fol. Digitalis titr. ver¬ 
abreichte, beide Male bei Bettruhe (Fall 3 a und 3 b). Die Hammengen 
differierten nicht sehr. Sie betrugen bei der Dosis 3 X 0,4 Chinidin 
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1500 am ersten und 1200 am zweiten Tage und bei der Medikation 
3 X 0,4 Chinidin +3 X 0,1 Digitalis 1100 resp. 1300. Während die 
ausgeschiedenen Mengen Chinidin sich ohne Digitalis auf 21,3% und 
ß,9% beliefen, betrugen sie bei gleichzeitiger Digitalisgabe 13,7% und 
16,7%. Die größere Chinidinausscheidung am ersten Tage bei der Medi¬ 
kation von 3 x 0,4 Chinidin läßt sich wohl auf die größere Harnmenge 
zurückführen. Im allgemeinen müssen wir aber annehmen, daß Digi¬ 
talis die Ausscheidung des Chinidins nicht beeinflußt. 

Wichtig erschien die Frage, ob die größere Löslichkeit des Chinidin, 
sulfur. in Wasser eine größere Resorption und Ausscheidung zur Folge 
hat. Von vornherein war anzunehmen, daß durch die größere Löslich¬ 
keit im Wasser die Resorption gründlicher erfolgen würde. Bei meinen 
Versuchen gab ich immer ein und derselben Versuchsperson 3 x 0,4 
Chinidin, pur. und nach einer längeren Zeit dieselbe Menge Chinidin^ 
sulfur. Bei einer Patientin mit Arythmia perpetua, bei der ich so 
verfuhr, erhielt ich bei der Medikation von Chinidin, pur. bei Urin¬ 
mengen von 800 am ersten und 575 am zweiten Tage Ausscheidungs¬ 
werte von 13% und 10,8% (Fall 2a und 2b). Dem gegenüber stehen 
bei derselben Versuchsperson bei Darreichung von Chinidin, sulfur, 
und annähernd gleichen Hammengen (900 und 500) Ausscheidungs- 
werte von 33,4% und 24,7%. Hieraus läßt sich überzeugend folgern, 
daß beim Chinidin, sulfur. die Ausscheidungswerte größer sind als beim 
Chinidin, pur., und also auch die Resorption gründlicher erfolgen muß. 

In einem zweiten Versuch erhielt ich bei einem Normalen nach Dar¬ 
reichung von 3 X 0,4 Chinidin, pur. Ausscheidungswerte von 17,9% 
und 14,0%, während die Haramengen sich auf 2300 und 1600 beliefen 
(Fall 9 b). Nach Darreichung der gleichen Menge Chinidin, sulfur 
dagegen wurden 25,0% und 5,3% Chinidin wiederausgeschieden 
(Fall 9c), trotzdem die Hammengen 1600 und 1200 betrugen, also er¬ 
heblich geringer waren als bei Darreichung von Chinidin, pur. Auch 
hier hat also eine gründlichere Resorption des Chinidin, sulfur. statt¬ 
gefunden. Es dürfte sich daher in Zukunft empfehlen, zu therapeutischen 
Zwecken das Chinidin, sulfur. zu verwenden. 

Von wesentlichem Literesse war es, festzustellen, ob ein Unterschied 
in der Chinidinausscheidung bei Flimmernden und Normalen besteht. 
Beim Normalen bestehen, wie schon erwähnt, in der Chinidinausschei¬ 
dung große individuelle Schwankungen. Es fällt auch schwer, sich 
hier auf bestimmte feste Annäherungswerte festzulegen, da die Ham¬ 
mengen immer erheblich differieren. Klarheit über die Frage der 
Chinidinausscheidung bei Normalen und Flimmernden kann also nur 
durch einen Vergleich von Versuchen bei annähernd gleichen Ham¬ 
mengen erhalten werden, und diese Bedingung zu erfüllen, ist äußerst 
schwer. 
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Zur Lösung der Frage stellte ich mehrere Versuche an. Bei 3 Flim¬ 
mernden fand ich bei Darreichung von 3 X 0,4 Chinidin, pur. und Ham¬ 
mengen von 1700, 800 und 1500 jedesmal am ersten Tage Ausscheidungs¬ 
werte von 16,6%, 13,0% und 21,3% (Fall 1, 2a, 3b). Die gefundenen 
Werte differieren also nicht wesentlich voneinander, und die gefundenen 
Unterschiede in der Ausscheidung lassen sich zum Teil durch die ver¬ 
schiedenen Hammengen erklären. Am zweiten Tage hatten dieselben 
Versuchspersonen Ham mengen von 700, 575 und 1200 und Ausschei¬ 
dungswerte von 5,7%, 10,8% und 8,9%. Hier findet sich keine so 
wesentliche Übereinstimmung in den Ausscheidungswerten wie am 
ersten Tage. 

Beim Normalen fand ich in einem Fall bei einer Dosierung von 
4 x 0,2 Chinidin gegenüber 3 X 0,4 beim Flimmernden und bei Ham¬ 
mengen von 900 und 400 Ausscheidungswerte von 38,5% und 16,1% 
(Fall 5c). Ein Vergleich mit dem obenerwähnten Flimmernden, wo 
bei Hammengen von 800 und 575 13% und 10,8% Chinidin ausge¬ 
schieden wurden, zeigt, daß beim Normalen erheblich mehr Chinidin 
ausgeschieden wird als beim Flimmernden. Allerdings ist hier ein Teil 
der Mehrausscheidung wohl auf das Konto der größeren Fraktionierung 
(4 x 0,2) zu setzen. Bei einem andern Normalen (Fall 6b) fand ich 
bei einer Dosierung von 4 x 0,2 und bei Hammengen von 600 und 1400 
Ausscheidungswerte von 13,6% und 13,4%. Vergleicht man diese 
Werte mit denen von dem bereits zum Vergleich herangezogenen 
Flimmernden, so ergibt sich, daß trotz größerer Urinmenge und bei 
allerdings geringerer Fraktionierung der Flimmernde am ersten Tag 
weniger Chinidin ausscheidet als der Normale. Auch am zweiten Tag 
scheidet der Flimmernde weniger Chinidin aus als der Normale, aber an 
diesem Tag ist seine Hammenge erheblich kleiner als die des Normalen. 

Die sonst noch von mir gefundenen Werte w’eisen solche individuelle 
Schwankungen auf, daß sie für einen Vergleich nicht in Frage kommen; 
aber es scheint nach meinen Beobachtungen doch wahrscheinlich, daß 
der Flimmernde weniger Chinidin ausscheidet als der Nonriale. Damit 
wäre dann für die Annahme einer Chinidinspeicherung im Herzmuskel 
eine gewisse Stütze vorhanden. 

Ob Alter und Geschlecht auf die Chinidinausscheidung einen Ein¬ 
fluß ausüben, habe ich bei meinen wenigen Beobachtungen nicht fest- 
stellen können. 

Nebenwirkungen von seiten des Chinidins wurden bei meinen Ver¬ 
suchen nur in zwei Fällen beobachtet. Bei einer Versuchsperson, die 
morgens 87 2 Uhr einmalig 0,8 Chinidin erhalten hatte, trat von 1 / 2 10 
bis 1 Uhr Herzklopfen auf. Um 127 2 Uhr betrug die Pulsfrequenz 
130. Am Nachmittag fühlte sich die Person wieder vollkommen wohl 
(Fall 5a). Das andere Mal handelte es sich um eine Versuchsperson, 
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die 3 X 0,4 g Chinidin, pur. bei Bettruhe erhielt. V 2 Stunde, nachdem 
die Person zum letztenmal 0,4 Chinidin erhalten hatte, klagte sie über 
Herzklopfen. Die Pulsfrequenz, die sonst immer vollkommen normal 
gewesen war, betrug jetzt 120. 2 Stunden später war der Puls nicht 
mehr beschleunigt (Fall 10). 

Zusammenfassung. 

1. Mit der Hammenge steigt auch die ausgeschiedene Menge des 
Chinidins an. 

2. Es erscheint wahrscheinlich, daß bei Muskelarbeit die Chinidin¬ 
ausscheidung größer ist als bei Bettruhe. 

3. Bei einmaliger großer Dosis ist die ausgeschiedene Menge Chi¬ 
nidin kleiner als bei der Fraktionierung, und die ausgeschiedene Menge 
ist um so größer, je größer die Fraktionierung ist. Hinsichtlich der 
Therapie empfiehlt es sich daher, möglichst große Dosen in möglichst 
geringer Fraktionierung zu geben, soweit keine klinischen Bedenken 
entgegenstehen. 

4. Es ist anzunehmen, daß die Digitalis die Chinidinausscheidung 
nicht beeinflußt. 

0 

5. Bei Chinidin, sulfur. sind die Ausscheidungswerte größer als bei 
Chinidin, pur. Der besseren Löslichkeit des Chinidin, sulfur. entspricht 
somit eine gründlichere Resolution. Zu therapeutischen Zwecken ist 
daher das Chinidin, sulfur. zu verwenden. 

6. Es ist anzunehmen, daß Kranke mit Vorhofflimmern weniger 
Chinidin ausscheiden als Normale. Diese geringere Ausscheidung 
scheint auf einer Chinidinspeicherung im Herzmuskel bei Flimmernden 
zu beruhen. 

Protokolle. 

Fall 1. 44jährige Frau mit Arythmia perpetua, Mitralinsuffizienz und -Ste¬ 
nose erhält 3 X 0,4 Chinidin, pur. mit dem Essen. Bettruhe. 
Chinidinausscheidung am 1. Tag: 0,1996 g = 16,6% bei einer Hammenge von 

1700/1007; 

am 2. Tag: 0,0692 g = 5,7% bei einer Hammenge von 
900/1011; 

am 3: Tag: 0,0259 g = 2,1% bei einer Hammenge von 
1600/1011. 

Fall 2. 23jährige8 Mädchen mit Arythmia perpetua, Mitralinsuffizienz, 
Hemiplegie. 

a) 3 x 0,4 Chinidin, pur. mit dem Essen. Bettruhe. 

Chinidinausscheidung am 1. Tag: 0,165 g = 13% bei einer Hammenge von 

800/1019. 

am 2. Tag: 0,1304 g = 10,8% bei einer Hammenge von 
575/1021; 

am 3. Tag: 0,0911 g = 7,5% bei einer Hammenge von 
900/1018. 

• Z. f. d. g. exp. Med. VII. 12 
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* b) 3 X 0,4 Chinidin, sulfur. mit dem-Essen. Bettruhe. 
Chinidinausscheidung am 1. Tag: 0,401 g = 33,4% bei einer Hammenge von 

900/1011; 

am 2. Tag: 0,29625 g = 24,7% bei einer Hammenge von 
500/1018. 

Fall 3. 68jähriger Mann mit Arythmia peipetua. 

a) 3 X 0,4 Chinidin, pur. +3 X 0,1 Pulv. fol. Digitalis t-itr. Bettruhe. 
Chinidinausscheidung am 1. Tag: 0,1648 g = 13,7% bei einer Hammenge von 

1100/1017; 

am 2. Tag: 0,20007 g = 16,7% bei einer Haramenge von 
1300/1018; 

am 3. Tag: 0,12150 g = 5,1% bei einer Hammenge von 
1250/1020. 

b) 3 X 0,4 Chinidin, pur. mit dem Essen. Bettruhe. 

Chinidinausscheidung am 1. Tag: 0,25515 g = 21,3% bei oiher Harnmenge von 

1500/1020; 

' am 2. Tag: 0,16692 g = 8,9° () bei einer Hammenge von 

1200/1020. 

Fall 4. 17jähriger, gesunder Junge, erhält mit dem Essen 3 X 0,4 Chinidin, 
pur. Bettruhe. 

Chinidinausscheidung am 1. Tag: 0,5298 g = 44% bei einer Hammenge von 

3850/1004; 

am 2. Tag: 0,1446 g = 12% bei einer Hammenge von 
3250/1012; 

•am 3. Tag: 0,0124 g = 1% bei einer Harnmenge von 
3100/1008. 

Fall 5. 22jähriges gesundes Mädchen. 

a) Morgens 872 Uhr 1 x 0,8 Chinidin, pur. mit dem Essen. Bettruhe. Von 
7 a 10—1 Uhr Herzklopfen. Um 127 2 Uhr 130 Puls. Abends Wohlbefinden. 
Chinidinausscheidung am 1. Tag: 0,0631 g = 7,8% bei einer Hammenge von 

1200/1013; 

am 2. Tag: 0,0089 g = 0,7% bei einer Hammenge von 
550/1016; 

am 3. Tag: 0,0363 g = 3% bei einer Hammenge von 
450/1018. 

b) 3 X 0,4 Chinidin, pur. tüit dem Essen. Bettruhe. 

Chinidinausscheidung am 1. Tag: 0,091122 g = 7,6% bei einer Hammenge von 

450/1016; 

am 2. Tag: 0,02835 g = 2,4% bei einer Hammenge von 
250/1020. 

0 ) 4 X 0,2 Chinidin, pur. mit dem Essen. Bettruhe. 

Chinidinausscheidung am 1. Tag: 0,30819 g = 38,5% bei einer Hammenge von 

900/1008; 

am 2. Tag: 0,13284 g= 16,1% bei einer Hammenge von 
400/1018. 

Fall 6. 22jähriges, gesundes Mädchen. 

a) 3 X 0,4 Chinidin, pur. mit dem Essen. Bettruhe. 

Chinidinausscheidung am 1. Tag: 0,2259 g = 18,8% bei einer Hammenge von 

450/1030; 

am 2. Tag: 0,0607 g = 5% bei einer Hammenge von 

1000/1010. 
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b) 4 x 0,2 Chinidin, pur. mit dem Essen. Bettruhe. 

Chinidinausscheidung am 1. Tag: 0,1093 g = 13,6% bei einer Harnmenge von 

600/1017; 

• am 2. Tag: 0,10773 g = 13,4% bei einer Harnmenge von 

H00/1011. 

Fall 7. 44jähriger, .gesunder Mann. 

a) 3 X 0,4 Chinidin, pur. mit dem Essen. Bettruhe. 

Chinidinausscheidung am 1. Tag: 0,180427g = 15% bei einer Hammenge von 

1350/1017; 

am 2. Tag: Versuch mißglückt; 

am 3. Tag: 0,073507 g = 6,2% bei einer Harnmenge von 
1650/1017. 

b) 3 X 0,4 Chinidin, pur. + 3 X 1 g Diuretin. Bettruhe. 
Chinidinausscheidung am 1. Tag: 0,39123 g = 32,6% bei einer Harnmenge von 

3450/1006; 

am 2. Tag: 0,030537 g = 2,5% bei einer Harnmenge von 
2900/1010; 

•am 3. Tag: 0,18225 g = 1,5% bei einer Harnmenge von 
2250/1014. 

Fall 8. 40jähriger, gesunder Mann mit Lumbago erhält 3 X 0,4 Chinidin. 

* pur. mit dem Essen. Bettruhe. 

Chinidinausscheidung am 1. Tag: 0,17172 g = 14,4% bei einer Harnmenge von 

2650/1010; 

am 2. Tag: 0,08464 g = 7,1% bei einer Harnmenge von 
1100/1023. • 

Fall 9. 18jähriger, gesunder Junge. 

a) 3 X 0,4 Chinidin, pur. mit dem Essen. Muskelarbeit. 
Chinidinausscheidung am 1. Tag: 0,2594 g = 21,6% bei einer Harnmenge von 

1050/1021; 

am 2. Tag: 0,3118 g = 2,6% bei einer Harnmenge von 
1100/1018. 

b) 3 x 0,4 Chinidin, pur. mit dem Essen. Bettruhe. 

Chinidinausscheidung am 1. Tag: 0,21424 g = 17,9% bei einer Harnmenge von 

2300/1011; 

am 2. Tag: 0,1685 g = 14,0% bei einer Harnmenge von 
1600/1018. 

c) 3 x 0,4 Chinidin, sulfur. mit dem Essen. Bettruhe. 
Chinidinausscheidung am 1. Tag: 0,3001 g = 25,0% bei einer Harnmenge von 

1600/1014; 

am 2. Tag: 0,06318 g = 5,3% bei einer Harnmenge von 
1200/1016. 


Fall 10. 21 jähriger, gesunder Mann erhält mit dem Essen 3 x 0,4 Chinidin, 
pur. bei Bettruhe. Um 6 Uhr abends zum letztenmal 1 x 0,4. Um 1 / t 7 Uhr Herz¬ 
klopfen. Puls 120. Nach 2 Stunden Puls nicht mehr beschleunigt. 
Chinidinausscheidung am 1. Tag: 0,16038 g = 13,4% bei einer Hammenge von 

2200/1015; 

am 2. Tag: 0,048195 g = 4,02% bei einer Haramenge von 


850/1018. 
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(Aus der k. k. Universitäts-Kinderklinik in Wien 
[Vorstand: Prof. C. Frhr. v. Pirquet].) 

Zur Frage der Bedeutung aspezifischer ergotroper Wirkungen 
des Serums bei der Heilserumtherapie der Diphtherie. 

Von 

Franz v. Gröer. 

Mit 1 Textabbildung und 7 Kuryentafeln im Text. 

(Eingegangen am 21. Juli 1918.) 

Ehrlich hat zwischen der parasitotropen und organotropen 
Wirkung eines jeden chemotherapeutischen Mittels zu unterscheiden 
gelehrt. Die Bedeutung dieses fundamentalen Gesichtspunktes ist für 
die Beurteilung akut wirkender chemischer Substanzen ohne weiteres 
klar, verwischt sich aber sofort, wenn von biologischen, bis auf ihre 
Spezifität scheinbar indifferenten Therapeuticis gesprochen wird, ob¬ 
gleich wir es hier nicht mit reinen Körpern, sondern mit kompliziertesten 
physikalisch-chemischen Systemen zu tun haben. Daher wurde — wie 
ich schon einmal betont habe — anfänglich nur die spezifische Funktion 
eines Serums, einer Vaccine, welche tatsächlich indem darauf gerichteten 
Tierexperiment vorherrschend war, beachtet, während man die anderen 
Funktionen der als ,,indifferente Träger“ der „wirksamen Substanz“ 
gedachten Eiweißkörper bzw. kolloidale Systeme außer acht ließ. 
Heute wissen wir zur Genüge, wie mächtig und mannigfaltig die Ein¬ 
wirkungen dieser Substrate auf den Organismus sein können. Dem¬ 
entsprechend müssen wir daran festhalten, daß auch bei jeder noch so 
spezifischen Therapie der Bedeutung nichtspezifischer Faktoren Rech¬ 
nung zu tragen ist. Für die Therapie ergibt sich daraus die wichtige 
Frage, welchen Einfluß sie auf unsere Bestrebungen ausüben; sind sie 
zu meiden oder im Gegenteil wünschenswert? 

Bezüglich der Serotherapie ist diese Frage bereits*1901 von M. Hahn 
ventiliert worden. Von den Beobachtungen über die sog. „Resistenz¬ 
erhöhung“ durch Serum (R. Pfeiffer u. Isaeff) ausgehend, diskutierte 
der genannte Autor die Möglichkeit, daß die in großen Mengen anzu¬ 
wendenden Heilsera (Pestserum z. B.) eher den aspezifischen als spezi¬ 
fischen Faktoren ihre Wirksamkeit verdanken. Seither sind wir nicht 
nur durch experimentelle Forschungen, unter welchen ich besonders die 
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weiter unten noch zu besprechenden Arbeiten von Benjamin und 
Witzinger, sowie Luithlen besonders hervorheben möchte, sondern 
auch durch Erfahrungen am Krankenbett — besonders von der derma¬ 
tologischen Seite — auf die unter Umständen günstigen aspezifischen 
Serumwirkungen aufmerksam geworden. Auf manchen Gebieten der 
Serotherapie spielen sie eine ausschlaggebende Rolle, so z. B. — nach 
den letzten Berichten der überwiegenden Mehrzahl klinischer Autoren — 
in der Serumbehandlung der Ruhr. Auf anderen wiederum, so bei 
der Heilserumbehandlung der Diphtherie, deren spezifische Wirksam¬ 
keit bis dahin auch klinisch über alle Zweifel erhaben schien, sind sie 
nur wenig in Betracht gezogen worden. Indessen spricht vieles dafür, 
daß auch hier die aspezifischen Serumfunktionen nicht zu unterschätzen 
sind. So die Erfahrungen über erfolgreiche Behandlung anderer In¬ 
fektionen (Pseudocroup, Erysipel, Keuchhusten usw.) mit Diphtherie¬ 
heilserum, ferner die schon von Roux gegenüber Ehrlich mehrfach 
betonte Tatsache, daß die Heilwirkung des Diphtherieserums nicht 
parallel seinem Antitoxingehalt zu setzen ist. Wissen wir doch, daß 
♦zu Beginn der spezifischen Diphtheriebehandlung minderwertige Sera 
mindestens ebenso gute Erfolge zeitigten, als jetzt die hochwertigen und 
ferner, daß die Behandlung in Ländern, in welchen geradezu enorme 
Mengen von Antitoxineinheiten injiziert werden (Amerika), keine besseren 
Resultate erzielt werden als dort, wo noch immer antitoxinärmere Sera 
angewandt werden müssen (Italien). Ähnliche Beobachtungen waren 
doch zum Gegenstand der berühmten Kontroversen zwischen Roux 
und seinen Schülern Momont, Danysz, dann Roux und Martin, 
Cruveilhier, schließlich Kraus (Kraus und Doerr, Kraus und 
Schwoner) einerseits und Ehr lieh und seiner Schule (Marx, Berghaus) 
anderseits geworden. Roux, gestützt auf die Arbeiten seiner Schüler, 
vertrat schon auf dem internationalen Pariser Hygienekongreß 1900 die 
Ansicht, daß der Heilwert des Diphtherieserums nicht nur von seinem 
Antitoxingehalt abhängig sein kann. 1903 hat sich sogar im Anschluß 
an den Hygienekongreß in Brüssel eine internationale Kommission zum 
Zwecke der Erforschung dieser Erscheinung konstituiert (vgl. Bel- 
fantd). Kraus hat dann in seinen Versuchen mit Schwoner die Tat¬ 
sache der Inkongruenz des Heilwertes mit dem Antitoxinwerte des 
Diphtherieserums experimentell exakt zu erhärten versucht. Seine 
Protokolle zeigen, Maß der Heilwert seiner Sera nicht dem Antitoxin¬ 
gehalt, sondern der absoluten Serummenge parallel geht. Leider waren 
diese Versuche, wenn auch sicherlich nicht so einfach zu deuten, wie 
Berghaus auf Veranlassung Ehrlichs in seiner Kritik es tat, doch 
nicht einwandfrei und gelten ganz allgemein als widerlegt. Kraus 
dachte damals noch keineswegs an nichtspezifische Serumwirkungen 
und konstruierte die gezwungene Erklärung, der Heilwert sei von der 
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in verschiedenen Seris verschiedenen Affinität des Antitoxins zum Toxin 
abhängig. Der falsche Gesichtspunkt, daß die uns hier interessierenden 
Befunde auf spezifischem Wege zu erklären und daher der Ehrlichschen 
Lehre widersprechend seien, ferner die Autorität und die geniale 
Methodik Ehrlichs haben bewirkt, daß die Lösung des ganzen Problems 
bis in unsere Zeiten verschoben wurde. 

Die mächtige Umwälzung der Spezifitätsbegriffe, wie wir sie augen¬ 
blicklich abermals erleben, rückte die besonders reizende und interes¬ 
sante Frage, inwieweit nun tatsächlich die aspezifischen Serum¬ 
wirkungen bei der Serotherapie der Diphtherie ausschlaggebend sein 
können, ihrer experimentellen Inangriffnahme nahe. Bereits vor ge¬ 
raumer Zeit habe ich sie mir tatsächlich vorgelegt, konnte aber aus 
äußeren, durch den Krieg bedingten Gründen die diesbezüglichen Ar¬ 
beiten nicht zum Abschluß bringen, weshalb die geringe Anzahl meiner 
Versuche bis jetzt der Veröffentlichung harrte. Nun hat aber soeben 
Bingel eine größere klinische Arbeit über die Behandlung der Diphtherie 
mit gewöhnlichem Pferdeserum erscheinen lassen, und das veranlaßt 
mich, zu der ganzen Frage Stellung zu nehmen und meine eigenen, wenn 
auch noch nicht abgeschlossenen Beobachtungen mitzuteilen. 

Bingel geht von einer ähnlichen Fragestellung, die er nur rücksichtsloser 
präzisiert, aus, indem er sich von vornherein für berechtigt erklärt, nach der Wirk¬ 
samkeit der antitoxischen Serumfunktion überhaupt zu fragen. Seine Methodik 
ist eine klinisch-heroische. Er nahm sich vor, eine große Anzahl von Diphtherie¬ 
fällen — um den Schwankungen des Genius gerecht zu werden — abwechselnd 
mit antitoxischem (AS) und gewöhnlichem Pferdeserum (GP) zu behandeln, 
um dann aus den vergleichenden klinischen Untersuchungen und Beobachtungen 
am Leichentisch den eventuellen Unterschied aufzufinden: „Finden sich keine 
Unterschiede, so kann das Antitoxin nicht das wirkende Agens sein.“ 

Als Vergleichskriterien benutzt Bingel neben der absoluten und nach der 
Injektionszeit geordneten Mortalität, das Verhalten der Temperatur, der Beläge, 
der Bacillen, den Appetit, die Gewichtszunahme (!), die Anzahl abgewendeter 
Tracheotomien, die Zeit der Dekanülements, die Häufigkeit der vasomotorischen 
Komplikationen, der Lähmungen,* der Nephritis usw., sowie die Sektionsbefunde. 
Er kommt nun auf Grund von 471-mit AS und 466 mit GP behandelten Erwach¬ 
senen und Kindern zum Schlüsse, daß das GP ein mindestens ebensogutes Heil¬ 
mittel gegen Diphtherie darstelle als AS. Denn es waren zwischen den beiden 
Gruppen von Fällen statistisch so gut wie gar keine Unterschiede aufzudecken 
und die geringen feststellbaren Abweichungen seien sogar zuungunsten des anti¬ 
toxischen Serums ausgefallen. Nur beim Croup scheint das AS eine etwas bessere 
Wirkung gehabt zu haben, doch handle es sich um innerhalb der Fehlergrenzen 
liegende Unterschiede. 

Ich muß sagen, daß das Ergebnis dieser sicherlich äußerst interessanten und 
bemerkenswerten Zusammenstellung Bing eis mich nicht überrascht hat, denn 
es war vorauszusehen, daß mit Hilfe kli nischer Methoden der Nachweis des Heil¬ 
erfolges bei einer Krankheit wie der Diphtherie, nicht zu führen ist. Ich bin über¬ 
zeugt, daß, wenn Bingel eine dritte Gruppe von Fällen gänzlich ohne Serum be¬ 
handelt hätte, er „sogar“ die Unwirksamkeit des Pferdeserums bewiesen hätte; 
hat doch erst kürzlich Meinshausen auf Grund vergleichender Statistiken zeigen 
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können, daß ein Einfluß des Heilserums auf die Lösung der Membranen nicht 
nachweisbar ist. Ich spreche schon nicht von der geistreichen statistischen Polemik, 
die der ebenso hervorragende als eigensinnige Gegner der Serotherapie der Diph¬ 
therie — Max Kassowitz — so temperamentvoll geführt hat. 

Doch angesichts der großen Sorgfalt und scheinbaren Exaktheit, welche die 
Arbeit Bing eis auszeichnen und welche in hohem Maße geeignet sind, diese letzte 
Enttäuschung bezüglich der Wirksamkeit spezifischer Serotherapie in weitere 
Kreise zu tragen, muß eine präzisere Kritik seiner Resultate erlaubt und er¬ 
wünscht sein. 

Der erste in die Augen springende Ein wand, den man gegen die Versuche 
Bingeis anführen kann und welcher bei eventuellen Nachprüfungen zu berück¬ 
sichtigen ist, geht aus der Tatsache hervor, daß das „gewöhnliche“ Pferdeserum 
schon von Hause aus in vielen Fällen nicht unbeträchtlichen Antitoxingehalt auf¬ 
weisen kann (Cobbett). Dazu kommt, daß das im Handel befindliche Pferde¬ 
serum sehr oft von Pferden stammt, welche früher mit Diphtherietoxin immunisiert 
worden sind, sich aber aus irgendeinem Grunde zur Hochtreibung des Antitoxins 
ungeeignet erwiesen haben. Solche Sera können oft bis lOOfach wirksam befunden 
werden. Ich vermisse also in der Publikation Bingeis die Angabe, daß das von 
ihm verwendete Pferdeserum im Tierversuch auf Antitoxinlosigkeit geprüft worden 
ist. Zwar beschreibt Bi ngel einen Fall von Angina lacunaris, welcher irrtümlicher¬ 
weise auf die Diphtheriestation aufgenommen wurde, dort GP injiziert bekam und 
nach sehr günstigem Ablauf der Angina echte Diphtherie akquirierte, doch beweist 
dieser Mangel an Schutz nach GP-Injektion diesbezüglich nichts, denn es kommt 
vor, daß die passive Immunität äußerst rasch — in einigen Tagen — verloren geht. 

Des weiteren nimmt Bi ngel keine entsprechende Rücksicht auf das Alter 
seiner Patienten und die damit in enger Beziehung stehende Immunitätsbereit¬ 
schaft. Nach unserer Anschauung (vgL v. Gröer und Kassowitz) steigt nicht 
nur die Häufigkeit des Vorkommens des Normalantitoxins im Blute von 28%. 
(im Alter von 2—3 Jahren) bis auf 84% (zwischen 17 und 18 Jahren), sondern 
auch die Fähigkeit, dasselbe unter gegebenen Umständen zu bilden. Die schlecht¬ 
weg als antitoxinfrei bezeichneten Individuen sind es in Wirklichkeit nur selten 
absolut. Vor allem bei älteren Individuen handelt es sich sehr oft um Antitoxin¬ 
spuren, die erst durch besonders feine Methoden nachweisbar sind und welche 
auch nicht äusreichen, um eine Diphtherieerkrankung zu verhüten. So kommt 
es in solchen Fällen unter gegebenen Umständen zu einer sehr raschen Anti¬ 
toxinproduktion, welche den Verlauf der Erkrankung in hohem Maße beeinflussen 
kann. Daneben ist ernstlich zu erwägen, ob nicht bei diesen latent antitoxisch 
Immunen durch Injektion von Pferdeserum das Normalantitoxin mobilisiert 
werde, ähnlich wie das z. B. von den Agglutininen, welche durch Injektion aller 
möglichen Substrate „ausgeschwemmt“ werden können, bekannt ist (Fleckseder) 1 ) 
Es wäre also nicht nur Gruppierung nach dem Alter, sondern auch Prüfung des 
Immunitätszustandes der Patienten, wenn schon nicht im Meerschweinchen- 
versuch, so doch durch die intracutane Diphtherietoxinreaktion nach Sohick, 
vorzunehmen gewesen. 

Endlidi sei noch auf die Gefühlsdosierung der Sera in den Versuchen Bingeis 
hingewiesen. Um vergleichbare Reihen bei solchem heterogenen Material zu er¬ 
halten, hätte für konstante Konzentration der Sera gesorgt werden müssen, denn 
sonst ist auch der Verdacht berechtigt, daß die Verschiebung zuungunsten des AS 
durch ungenügende Konzentration des Antitoxins verursacht wurde. 

Abgesehen von allen diesen Ein wänden beweisen die Eigebnisse Bing eis 
bestenfalls nur die geringe unmittelbare therapeutische Wirkung des Diphtherie- 

l ) Die diesbezüglichen Untersuchungen sind von mir in Angriff genommen. 
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heilserums. Diese ist uns aber schon lange bekannt. Wissen wir doch, daß die 
große Anzahl der Diphtheriekranken ohne jede Behandlung ausheilt und daß 
anderseits in den sog. toxischen oder verschleppten Fällen weder Antitoxin noch 
Pferdeserum den Tod abwenden kann. Doch es muß aufs schärfste betont 
werden, daß, solange wir an der ätiologischen Bedeutung desKlebs- 
Löfflerschen Bacillus festhalten, von dem wir wissen, daß er unter 
Umständen das bekannte Diphtherietoxin zu produzieren imstande 
ist — wir moralisch und wissenschaftlich verpflichtet sind, jeden, 
auch den leichtestenDi phtheriefall mitHeiiserum sobald als möglich 
zu injizieren. 

Die Lösung des uns hier interessierenden Problems, dessen Bedeu¬ 
tung nicht nur in bezug auf die Heilserumbehandlung der Diphtherie, 
sondern auch ganz allgemein nicht hoch genug einzuschätzen ist, habe 
ich nun auf experimentellem Wege angestrebt. Der methodische 
Weg wurde mir hierzu durch die klassischen Heil versuche von Schick 
gewiesen. 

Schick hat gemeinsam mit seinen Mitarbeitern Busacchi und Kasso- 
witz als erster die Heilerfolge des Diphtherieserums beim Menschen einer 
exakten experimentellen Prüfung unterzogen und durch umfangreiche Unter¬ 
suchungen endlich die bis dahin völlig gefühlsmäßig geübte Dosierung des Heil¬ 
serums auf eine wissenschaftliche Basis gestellt. Seine Methodik beruht darauf, 
daß die von ihm angegebene intracutane Diphtherietoxinreaktion spezifisch durch 
Injektion von Antitoxin beeinflußbar ist. Er setzte bei seinen Versuchspersonen 
in verschiedenen Zeitabschnitten solche Reaktionen in die Rückenhaut und beob¬ 
achtete, inwieweit die zur Entwicklung gelangenden spezifischen Entzündungen 
durch eine Antitoxineinspritzung 

1. in bezug auf die Rückwirkung (Reaktionen, welche vor der Seruminjektion 
gemacht worden sind), 

2. in bezug auf die gleichzeitige Wirkung (die gleichzeitig mit der Serum- 
injektion gesetzte Reaktion), und 

3. in bezug auf die prophylaktische Wirkung (Reaktionen durch Toxin¬ 
injektion nach der Serum in jektion) 

beeinflußt werden. Er variierte dabei die A nti toxi n me nge n (in AE ausgedrückt) 
und konnte dadurch die Unterschiede in den von der Dosierung abhängigen Effekten 
feststellen. Da man aber nur schwer stets gleichgroße Individuen bei Massen¬ 
versuchen verwenden kann und die Wirksamkeit des Antitoxins in vivo nicht 
von der absoluten AE-Menge, sondern von der Konzentration abhängig sein kann* 
so haben Schick, Kassowitz und Busacchi die sehr zweckmäßige Dosierung 
des Antitoxins nach dem Körpergewicht (in Kilogramm ausgedrückt) eingeführt 
und dadurch auch exakt vergleichbare Werte erhalten. 

Die Resultate der 192 Heil versuche der zitierten Autoren waren sehr bemerkens¬ 
wert. Sie fanden, daß die Verbesserung der antitoxischen Wirkung — an der 
Hand der Beeinflussung der Hauttoxinreaktionen — keineswegs der Steigerung der 
Zahl der AE pro Kilogramm Körpergewicht parallel geht. Bei 500 AE pro kg Kgw. 
ist bereits die optimale Antitoxinwirkung erreicht, weiteres Steigern hat keinen 
Sinn mehr, denn durch 1000 AE pro kg Kgw. sind keine besseren Erfolge zu er¬ 
zielen. Aber auch nach unten hin ergaben die Schickschen Versuche ein<TWir¬ 
kungsgrenze. Es zeigte sich, daß Antitoxinmengen wesentlich unter 100 AE pro 
kg Kgw. in der Mehrzahl der Fälle unzureichend seien und daß also therapeu¬ 
tisch mindestens 100 AE pro kg Kgw. zu verabreichen ist. Im Übrigen kamen die 
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genannten Autoren zu dem Schluß, daß das Antitoxin auch bei größeren Dosen 
eine geringe Rückwirkung besitze, daß es also hauptsächlich prophylaktisch, und 
zwar vom Moment der intramuskulären Einspritzung zu wirket beginne, dagegen 
das vorher schon durch die Zellen gebundene Toxin nicht mehr loszureißen ver¬ 
möge. 

Schick, Kassowit^ und Busacchi haben nun in ihren Heil¬ 
versuchen ausschließlich die spezifische Funktion des Serums im Auge 
gehabt. Deshalb achteten sie nicht auf die Anzahl der Kubikzentimeter 
Serum, die sie zusammen mit dem Antitoxin dem Organismus einver¬ 
leibten. Doch in Anschluß an die damals kürzlich erschienenen Unter¬ 
suchungen Luithlens ventilierten sie bereits die Frage nach der Be¬ 
deutung aspezifischer Faktoren, weshalb sie auch vom Studium der 
Wirkung höherer Dosen als 1000 AE pro kg Kgw. Abstand nahmen, 
danach ihrer Äußerung dann, % angesichts der sehr hohen Serummengen 
der spezifische Effekt voü dem aspezifischen nur schwer trennbar ge¬ 
wesen wäre. 

Obgleich nun eine exakte Verwendung Schick scher Heilversuche 
für unsere Frage aus dem Grunde nicht in Betracht kommt, weil die 
zitierten Autoren in ihren Protokollen die angewandten Serummengen 
nicht angeben, so ist doch mit gewisser Vorsicht und unter der ein¬ 
leuchtenden Annahme, daß mit steigender AE-Zahl pro kg Kgw. auch 
steigende Serummengen injiziert worden sind, eine Rekonstruktion ihrer 
Ergebnisse auch von diesem Gesichtspunkte aus möglich. Ich habe 
der ersten Orientierung wegen aus den Protokollen von Schick, 
Kassowitz und Busacchi ausgerechnet: 

1. wie häufig die absolute Unterdrückung der gleichzeitigen Re¬ 
aktion bei den verschiedenen Antitoxindosen stattgefunden hat; 

2. wie oft unter denselben Umständen eine Rückwirkung auf 
3 Stunden, und 

3. wie oft eine solche auf 6 Stunden zurück beobachtet wurde. 


Die prozentuellen Ergebnisse sind in der folgenden Tabelle zusam¬ 
mengestellt : 

Tabelle 1. 


AB pro kg Kgw.: 

— 60 

i — 100 | 

— 260 

1 —600 

— 1000 

Vollständige Unterdrückung der 
gleichzeitigen Reaktion . . . 

30% 

27% 

45% 

1 60% 

57,1% 

Rückwirkung auf 3 St. zurück . 

0 

14,3% 

43,3% 

50% 

61,8% 

Rückwirkung auf 6 St. zurück . 

0 

1 1,8% 

13,8% 

8% l ) 

35% 


Graphisch dargestellt (Häufigkeit der Beeinflussung in Abhängig¬ 
keit von der Antitoxin- und Serumdosis) nimmt diese Zusammenstellung 
die Gestalt der 3 Kurven der Kurventafel 1. 


1 ) Fällt vielleicht deshalb außer der Reihe, daß möglicherweise in einer Anzahl 
der Fälle das teuere* hochkonzentrierte Serum angewandt wurde. 
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Wir sehen, daß die Häufigkeit absoluter Unterdrückung gleich¬ 
zeitiger Reaktion bis zu einer gewissen Konzentration (500 AE pro kg 
Kgw.) des Antitoxins zuerst rasch, dann immer langsamer ansteigt, 
um schließlich einem konstanten Wert zuzustreben. Das ist also die von 
Schick und seinen Mitarbeitern besonders hervorgehobene Tatsache, 
welche besagt, daß größere AE-Mengen als 500 pro kg Kgw. keine 
besseren Erfolge zu erzielen imstande sind. Um so auffallender ist aber 
der Verlauf der beiden anderen Kurven: Die Rückwirkung des 
Serums wird bei großen Dosen immer besser. Wir haben also 
eine merkwürdige Erscheinung vor. uns: die* gleichzeitige Reaktion, 
bei welcher es sich um 

. n _< 

Paralysierung eines so¬ 
eben dem Organismus 
einverleibten Toxins han¬ 
delt, wird durch 1000 AE 
pro kg Kgw. -nicht besser 
beeinflußt, als es durch 
500 AE pro kg Kgw. der 
Fall war und diejenigen 
Toxinmengen, welche be¬ 
reits 3—6 Stunden mit 
den Geweben in Berüh¬ 
rung gewesen sind, wer¬ 
den doch immer besser 
entgiftet. Für dieses Para¬ 
doxon ergibt sich die 
wahrscheinlichste Deu¬ 
tung von selbst, daß eben 
die Kurve der Häufigkeit 
der völligen Unterdrückung der gleichzeitigen Reaktion die Kurve 
der spezifischen Antitoxinwirksamkeit darstelle, daß da¬ 
gegen die zwei anderen Effekte wesentlich nicht durch Antitoxin 
bedingt sein können, sondern als Folgen steigender Serummengen als 
solcher aufzufassen sind. 

Bei den eigenen Versuchen, welche diese Verhältnisse einer exakten 
Prüfung unterwerfen sollten, habe ich mich, wie gesagt, an die Schick- 
sche Methode und Technik gehalten. Nur habe ich — da ich naturgemäß 
keine solchen scharfen Ausschläge als die, welche bei der Beurteilung 
der rein antitoxischen Wirkung zutage treten, erwartet habe — die 
Registriermethodik der Resultate dadurch verschärft, daß ich die pein¬ 
lich genau angestellten Reaktionen durch sehr häufige (bis 2 stündliche) 
Messungen des Durchmessers tagelang verfolgte. Um die durch die 
wechselnden Beleuchtungsverhältnisse bedingten unvermeidlichen 



Kurventafel 1. 

Kurven der gleichzeitigen und Rückwirkung des Heilserums 
(ausgerechnet aus den Versuchen von Schick). 

o--o Gleichzeitige Wirkung (völlige Unterdrückung 

der Reaktion » spez. Wirkung). 

+-+ Wirkung auf 8 Stunden zurück. 

--- Wirkung auf 6 Stunden zurück. 
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Schwankungen auszugleichen, wurden dann aus der entsprechenden Zahl 
der Messungen in 24 Stunden die arithmetischen Mittel gezogen und die 
Tagesresultate in ein Koordinatensystem in Abhängigkeit von der Beob¬ 
achtungszeit eingetragen. Die Messungen des ersten Tages wurden 
hierbei — um die Entwicklung der traumatischen Reaktion verfolgen 
zu können — direkt eingezeichnet. Auf diese Weise bekam ich von 
jedem Heil versuch eine Reihe von Kurven, von welchen jede einer Re¬ 
aktion entsprach. Dadurch konnte der Entwicklungsgang jeder Re¬ 
aktion objektiv zum Ausdruck gebracht werden. Allerdings werden 
hierbei nur die Ausdehnung der. Reaktion und nicht ihre sonstigen 
Qualitäten (Intensität der Entzündung, Hyperämie, Nekrose, Schup¬ 
pung, Ringbildung, Pigmentierung usw.) festgestellt. Diese wurden 
tunlichst bei den Messungen beschrieben. Anschaulich hätten sie nur 
durch Farbenphotographie registriert werden können, doch ist dies in¬ 
folge des Krieges nicht durchführbar gewesen. Die besonders prägnanten 
Fälle wurden auf gewöhnlichem Wege photographiert. Die eigentliche 
Versuchsanordnung wurde folgendermaßen getroffen. Ich untersuchte 
die Wirksamkeit verschiedener Serummengen — bezogen auf das Körper¬ 
gewicht — bei konstanten Antitoxinkonzentrationen 1 ). Das Plus an 
Serum wurde stets durch ein im Tierversuch als antitoxinfrei erkanntes 
Pferdeserum ergänzt. Für die Injektion möglichst kleiner Serum¬ 
mengen bei hohem Antitoxingehalt wurden die uns zugänglichen kon¬ 
zentrierten Sera angewandt. Die Intracutanreaktionen wurden in der 
von uns stets geübten Weise angestellt. Es wurde besonders darauf 
geachtet, daß die sich während der Injektion bildende Quaddel tunlichst 
den genauen Durchmesser von 10 mm besitze. Für gewöhnlich wurde 
als sicher unbeeinflußt eine Reaktion, welche 30—24 Stunden vor der 
Seruminjektion angestellt war, als Vergleichskriterium benutzt, da die 
einzelnen Reaktionen infolge äußerst schwankender individuellen Unter¬ 
schiede, die ich unter der Bezeichnung ,,Entzündungsbereitschaft“ zu¬ 
sammenfasse, nur innerhalb derselben Versuchsperson miteinander 
quantitativ vergleichbar sind. Als Versuchspersonen dienten mir die 
allerleichtesten Diphtheriefälle, w r elche ohne Schaden 24—30 Stunden 
auf die Seruminjektion warten konnten, ferner 2 gesunde Kinder der 
internen Station, welche infolge Vorkommens eines Diphtheriefalles 
immunisiert werden sollten und daher die Möglichkeit eines Heilver¬ 
suches darboten. Alle Versuchspersonen waren frei von natürlichem 
Antitoxin. 

Bevor ich nun auf meine Versuche und ihre Ergebnisse eingehe, 
möchte ich einige Bemerkungen über die Entwicklung, Ablauf, Abhei¬ 
lung und Beurteilung einer positiven intracutanen Diphtherietoxin¬ 
reaktion an der Hand der graphischen Darstellung vorausschicken, da 

0 Das Serum wurde stets intramuskulär gegeben. 
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es die Beurteilung der gleich zu besprechenden Kurven wesentlich er¬ 
leichtern wird. Die folgenden Abbildungen zeigen halbschematisch den 
Verlauf echter, stark positiver, unbeeinflußter intracutaner Diphtherie¬ 
toxinreaktionen (s. Kurventafel 2 u. 3). 



0 12 3 V 5. 6 

Kurventafel 2. Graphische Darstellung- des Verlaufes einer intracutanen Diphtherietoxinreaktion 

(Typus I). Halbschematisch. 



0 1 2 3 5 

Kurventafel 3. Graphische Darstellung des VerhraftM einer intracutanen Diphtlierietoxinreaktion 

(Typus II;. Halbschematisch. 

Die Kurven zeigen uns zwei Verlaufstypen der Reaktion, welche 
aber nur scheinbar verschieden sind 1 ). Unmittelbar an die während 
der Injektion sich vollziehende Quaddelbildung schließt sich zunächst 
eine vom Stichkanal ausgehende mehr oder minder rasch sich aus- 

*) Im folgenden wird nur der Verlauf echter Toxinreaktion berücksichtigt. 
Die paradoxen Reaktionen und Kombinationen derselben mit echter Toxin- 
Wirkung haben besondere Merkmale, auf die hier nicht eingegangen wird (vgl. 
darüber v. Gröer und Kassowitz). 
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breitende traumatische Reaktion (vgl. v. Pirquet). Ihre Inten¬ 
sität und ihre Dauer hängen bei konstantem Injektionsvolumen: 1. von 
den Qualitäten der Injektionsnadel und der bei der Injektion angewand¬ 
ten Gewalt und 2. von der individuellen Empfindlichkeit — einem kom¬ 
plexen Faktor, den ich als individuelle Entzündungsbereit¬ 
schaft bezeichne, ab (s. Kurventafel 2). Während der traumatischen 
Reaktion beginnt nun die spezifische Giftwirkung. Die Inkubationszeit 
des Diphtherietoxins ist im allgemeinen eine relativ sehr kürze. Beim 
Menschen ist sie zudem bei verschiedenen Individuen und gleichblei¬ 
bender Toxinkonzentration verschieden lang. Die sichtbare Toxin¬ 
wirkung kann daher infolge protrahierter Inkubation in das Stadium 
des Abklingens der traumatischen Reaktion fallen — dann erhalten 
wir den auf der Kurventafel 2 dargestellten Reaktionstypus: zuerst der 
Gipfel der traumatischen, dann der Anstieg der echten Giftreaktion, oder 
sie schließt sich unmittelbar an die traumatische Reaktion an, so daß 
diese letztere nicht mehr deutlich zum Ausdruck kommt, verdeckt wird. 
Dann macht der Gesamtverlauf den Eindruck einer einheitlichen Kurve 
(Kurventafel 3). Diese Fälle mit beschleunigter Inkubation kommen 
seltener zur Beobachtung, zeichnen sich aber durch besonders intensive 
Entzündungserscheinungen aus. Im übrigen sind beide Verlaufstypen 
gleich. Der Anstieg ist gewöhnlich nach 48 Stunden beendet, die Re¬ 
aktion hält sich dann eine Zeitlang (manchmal in Form eines mehr oder 
minder ausgesprochenen Gipfels) auf der Höhe (Acme) und klingt 
langsam — wobei abermals äußerst interessante individuelle Unter¬ 
schiede zu beobachten sind — ab, indem die Entzündungserscheinungen 
in Schuppung und Pigmentation übergehen (Abheilung). Je nach 
der individuellen Entzündungsbereitschaft und Giftempfindlichkeit 
kommt es ab und zu zur mehr oder minder ausgesprochenen Hofbildung 
und kleinen Nekrosen, welche gewöhnlich schon im Stadium des An¬ 
stieges durch Bläschenbildung bemerkbar sind. Die Pigmentierung ist 
ebenfalls in ihrer Intensität außerordentlich verschieden und bei brü¬ 
netten Individuen unvergleichlich stärker ausgeprägt. 

Meine Versuche umfassen nun bis jetzt folgende 4 Gruppen 1 ): 

I. Wirkung des Pferdeserulffs allein; 

II. Wirkung steigender Serummengen bei konst. Konz, des Anti¬ 
toxins von 50 AE pro kg Kgw.; 

III. Desgleichen bei 100 AE pro kg Kgw. 

IV. Desgleichen bei 500 AE pro kg Kgw. . 

I. Die Wirkungen des reinen Pferdeserums im Schick sehen Heil- 
versuch illustrieren uns bisher leider nur 2 Fälle, da man nur selten die 
Gelegenheit hat, gesunde Kinder mit Serum zu injizieren. 

*) Die Publikation ausführlicher Protokolle wird der endgültigen Veröffent¬ 
lichung nach dem Abschluß der Untersuchungen Vorbehalten. 
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Kurventafel 4. Marie Dakon, 6 J. alt, 16,6 kg. 16£ ccm Pferdeserum. Versuch vom 28. XI. 1916. 

c-o Verlau/ der Toxinreaktionen 8, 6 und 4 Stunden vor der Seruminjektion. 

4-H » »> t> 2 stunden vor und gleichzeitig mit der Seruminjektion. 

—-. „ „ Toxinreaktion 2 Stunden nach der Seruminjektion. 

x — x „ ' „ „ 4 Stunden nach der Seruminjektion. 

P = Pigmentation. 



Kurventafel 6. Sophie SUssel, 2 J. alt, 10 kg. 80 ccm Pferdeserum. Versuch vom 21. XI. 1916. 

o-o Verlauf der Toxinreaktion J Stunden vor der Seruminjektion. 

+-+ •„ „ Toxinreaktionen 6, 4 und 2 Stunden vor der Serum inj ektion. 

x-x „ „ Toxinreaktion gleichzeitig mit der Seruminjektion. 

•-• „ „ Toxinreaktion 2 und 4 Stunden nach der Seruminjektion. 

NP = Nekrose und Pigmentation. 


Der eine Fall (Nr. 1, Marie Dakon, 6 Jahre alt) erhielt 1,0 ccm 
Serum pro kg Kgw. Der andere (Nr. 2, SophieSüssel, 2 Jahre alt) 3 ccm. 
Die Resultate sind in folgenden zwei Figuren zusammengefaßt. Leider 
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steht uns keine ältere als 8stündliche Vergleichskontrolle zur Verfügung 
(s. Kurventafel 4 u. 5). 

Zufälligerweise haben wir hier mit den zwei geschilderten Typen zu 
tun: beim Falle Dakon wirkte das Toxin nach einer längeren Inkuba¬ 
tionszeit als beim Falle Süssel. Dessenungeachtet bot klinisch das op¬ 
tische Bild der Resultate nach etwa 48 Stunden in beiden Fällen keine 
wesentlichen Unterschiede zwischen den von der Seruminjektion mehr 
oder weniger entfernten Reaktionen. Erst bei der graphischen Analyse 
ließen sich bemerkenswerte, weil konstante Erscheinungen herauslesen. 

Im Falle Dakon sehen wir: 

1. Die Reaktionen, welche 8, 6 und 4 Stunden vor der Seruminjektion 
gesetzt wurden, zeigen bis auf ganz geringe — innerhalb der Messungs¬ 
fehler liegende Abweichungen, vollkommen identischen Verlauf, so daß 
sie in einer Kurve zusammengefaßt werden konnten. 1 ccm Pferde¬ 
serum pro kg Kgw. hat also in diesem Falle bis auf 4 Stunden zurück 
keine nennenswerte Wirkung gezeigt. 

2. Die 2 Stunden vor der Seruminjektion und gleichzeitig mit der¬ 
selben angestellten Reaktionen zeigen überraschenderweise einen be¬ 
schleunigten Verlauf und erlangen alsbald eine stärkere Intensität, als 
die Kontrollreaktionen. 

3. Die 2 Stunden nach der Seruminjektion vorgenommene Toxin¬ 
reaktion ist in ihrem ganzen Verlauf gehemmt. 

4. Die letzte Reaktion (4 Stunden nach der Seruminjektion) ist 
anfangs sehr stark gehemmt, die Inkubationszeit des Toxins ist 
so wesentlich verlängert, daß die traumatische Reaktion 
als eine selbständige Reaktion imponiert. Am dritten Tage 
erreichte sie aber schon die Vergleichsreaktion, steigt dann noch weiter, 
um schließlich die Kurve 2 zu erreichen. 

5. Die traumatischen Reaktionen scheinen durch die Seruminjektion 
eine Hemmung erfahren zu haben. 

6. Alle Reaktionen erlangen schließlich volle Entzündungsblüte und 
heilen unter Pigmentation (P). 

Der Fall Süssel zeigt uns etwas prinzipiell Analoges, nur sind die 
Verhältnisse nach der quantitativen Seite einmal durch die erhöhte 
Entzündungsbereitschaft und Toxinempfindlichkeit, zweitens aber durch 
höhere Serumdosis verschoben. ' # 

1. Die hemmende Serum Wirkung ist in der Rückwirkung bemerk¬ 
bar: die Reaktionen 6, 4 und 2 Stunden vor der Seruminjektion sind 
gleichmäßig gehemmt. Das bereits fest an das Gewebe verankerte 
Toxin wird in seiner Wirkung verzögert, was aus dem Auftreten der 
traumatischen Reaktion zu sehen ist. 

2. Die* gleichzeitig mit der Seruminjektion vorgenommene Toxin- 
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reaktion erscheint auch hier — entsprechend erhöhter’ individueller 
Empfindlichkeit — noch deutlicher verstärkt und beschleunigt. 

3. Die beiden Reaktionen nach der Seruminjektion sind wiederum 
gehemmt und zeigen besonders deutlich die Verzögerung der In¬ 
kubationszeit durch prächtige, wenn auch ebenfalls ver¬ 
zögerte Bildung der traumatischen Reaktion. 

4. Alle Reaktionen erreichen auch hier volle Entzündungsblüte und 
heilen unter Schorf- und Pigmentbildung (NP). 

Was aus diesen zwei Versuchen mit Sicherheit hervorgeht, ist nun 
einmal die Tatsache, daß das antitoxinfreie Pferdeserum die 
spezifische Wirkung des Diphtherietoxins nicht aufzuheben 
vermag. Doch scheint es einen vorübergehenden Einfluß 
auf die Entwicklung der Entzündungserscheinungen zu 
haben und dieser äußert sich sowohl in der Verstärkung und 
Beschleunigung als in der Hemmung und Verzögerung der 
Entzündung. 

Unmittelbar auf die gleichzeitig mit der Serumeinverleibung oder 
kurz vorher einsetzenden Entzündungen wirkt es beschleunigend und 
verstärkend, nach Überwindung dieser „negativen Phase“ aber und 
sowohl retrospektiv als prophylaktisch gerade umgekehrt. Die pro¬ 
phylaktische Wirkung ist am deutlichsten. 

Mit großer Wahrscheinlichkeit handelt es sich hierbei um 
Beeinflussung der Inkubationszeit der Entzündungser - 1 
scheinungen. Das nach der Seruminjektion einverleibte Toxin be¬ 
ginnt später zu wirken. Aber auch die traumatische Reaktion kommt 
dann auch verzögert zur Entwicklung, so daß nicht — oder nicht nur — 
der spezifische Inkutmtionsmechanismus, sondern die Latenzperiode des 
Entzündungsauftrittes beschleunigt bzw. verlängert wird. Etwas Ähn¬ 
liches sehen wir auch in bezug auf die einige Stunden vorher gesetzten 
Reaktionen. Doch dürfte es sich dort weniger um direkte Verlängerung 
der Inkubationszeit als um allgemeine Dämpfung der Entzündungs¬ 
erscheinungen handeln. 

II. Bei der kombinierten Anwendung von Pferdeserum und Anti¬ 
toxin ist schon bei den kleinen Dosen eine gewisse Einschränkung der 
Entzündungsvorgänge im Vergleich zu der 24—30 Stunden vorher 
gesetzten Kontrolle nachweisbar. Doch sehen wir hier unter günstigen 
Bedingungen auch ganz gewaltige Wirkungen, die sich mit den soeben be¬ 
sprochenen quantitativ nicht vergleichen lassen. Die Ergebnisse einzelner 
Gruppen sind in Tabellenform kurz zusammengefaßt. Von deutlicher 
Wirkung wird hier erst dann gesprochen, wenn nicht nur die Entwick¬ 
lung der Reaktion etwas quantitativ eingeschränkt ist, sondern wenn sie 
schon so weit gehemmt wird, daß die Reaktion die Entzündungsblüte 
nicht mehr erreicht und unter weniger starker Pigmentation abheilt. 

Z. f. d. g. exp. Med. VII. 13 
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Die Tabelle 2 zeigt uns die Unterschiede im Verhalten verschie¬ 
dener Serummengen bei konstanter Antitoxinkonzentration von 50 AE 
pro kg Kgw. in 8 Fällen. 

Tabelle 2. 50 AE pro kg Körpergewicht. 
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0,1 
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Eichlechner, 

20. XII. 

0,25 
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Anna* 

5 

! 



7 

1 

Kreisch mann, 

| 
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1 

1,0 
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Marie 
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, 
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8 

Wojaöek, 
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3,0 

7 


Otto 

11 

i 
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9 

Röfler, 
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3,0 

8 


Grete 

5 


1 

i 


10 

Schick, 


2. III. 

5,0 

5 


Elfriede 

4 
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Kesultat des Versuches 


|Keine Rückwirkung, keine 
Beeinflussung der gleich¬ 
zeitigen Reaktion, Spuren 
der Beeinflussung der Re¬ 
aktion 2 St. nach der Inj. 

Keine Rückwirkung, keine 
Beeinflussung, nioht einmal 
wesentlich der Reaktion 4 
St. nach der S.-Inj. 

|Keine Rückwirkung, Beein¬ 
flussung der gleichzeitigen 
Reaktion. 

Fast keine Rückwirkung, 
leichte Beeinflussung der 
gleichzeitigen Reaktion, Un¬ 
terdrückung der R. 4 St. 
nach d. S.-lnj. 

Leichte Rückwirkung auf 
die Reaktion 4 St. vor. 
Unterdrückung der gleich¬ 
zeitigen Reaktion. 

Keine Rückwirkung! 
Überhaupt keine Beeinflus¬ 
sung, im Gegenteil schein¬ 
bar verstärkte Entzündung 
bis 4 St. nach der S.-Inj. 


Ausgezeichnete Rück- 
i Wirkung bis 6St. vor! Völ¬ 
lige Unterdrückung von der 
gleichzeitigen an! 

Sehr gute Rückwirkung 
bis 4 St. vor. Unterdrückung 
von der gleichzeitigen an. 


Bemerkungen 


Einmalige Seruminj. Re¬ 
aktionen : 26 St., dann 88t 
von bis 2 St nach der S.- 
Inj. zweistündlich. 

ditto. 


Einmalige Seruminj. Re¬ 
aktionen: 24, 16, 6 St vor 
bis 2 St nach, zweistünd¬ 
lich. 

Einmalige Seruminj. Re¬ 
aktionen: 30, 8 St. vor und 
dann zweistündlich bis 4 St. 
nach der S.-Inj. 

Einmalige Seruminj. Re¬ 
aktionen: 26, 10, 8, 6, 4 
vor, gleichzeitig und 2 St. 
nach der Seruminj. 

Einmalige Seruminj. Re¬ 
aktionen: 8 St vor bis 4 St. 
nach, zweistündlich. Auf 
ausgeglichene Toxin-Anti¬ 
toxingemische ebenfalls 
sehr kräftige, unter Pig- 
mentation abheilende Re¬ 
aktionen. Sprengung ? 

Einmalige Seruminj. Re¬ 
aktionen: 30 vor, dann 6 St. 
vor bis 4 St nach, zwei¬ 
stündlich. 

Einmalige Seruminj. Re¬ 
aktionen: 24, 12 bis 4 St 
nach, zweistündlich. 


Drei Fälle, welche 50 AE in 0,1 ccm Serum pro kg Kgw. erhalten 
haben, zeigen keine Rückwirkung, keine absolute Unterdrückung der 
gleichzeitigen Reaktion und nur schlechte prophylaktische Wirkung. 
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Anna Eich lehn er, 5 J. alt, 16 kg. 800 AE in 4 com Pferdeserum. Versuch vom 26. XII. 1016. 

1 Verlauf der Toxinreaktion 80 Stunden vor der Seruminjektion. 

2 „ „ Toxinreäktionen 6 und 2Stunden vor der Seruminjektion. 

3 n „ Toxinreaktion gleichseitig mit der Seruminjektion* 

NP = Nekrose und Pigment&tion, P = Pigmentation. 



Kurventafel 7. 

Grete Höfler, 5J. alt, 16 kg, 800 AE in 48 ccm Pferdeaerum. Versuch vom 20. XII. 1016. 

1 Verlauf der Toxinreaktion 80 Stunden vor der Seruminjektion. 

2 n n »i 6 *» n n n 

3 n „ 2 

% 

NP = Nekrose und Pigmentation. 


Bei 0,25 ccm Serum pro kg Kgw. haben wir beginnende Andeutung der 
Rückwirkung, welche bei 1,0 ccm deutlicher wird und bei 3—5,ccm 
schon ganz ausgesprochen (bis 6—4 St. zurück) ist. Von der Aktivierung 
der gleichzeitigen Reaktion ist nichts zu sehen. 

13* 
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Der Fall Nr. 8 (Wojaöek) fällt aus der Reihe. Hier fand trotz 3 ccm 
Serum pro kg Kgw. nicht einmal eine prophylaktische Beeinflussung 
statt. Im Gegenteil, die Reaktionen schienen sogar etwas verstärkt 
zu sein. Dieser Fall gehört zu jener Ivategorie seltener Fälle, welche auf 
ausgeglichene Toxin- und Antitoxingemische mit gleich intensiven Er¬ 
scheinungen antworten wie auf reines Toxin (vgl. v. Gröer und Kasso- 



Abb. 1. Anna Eichlebner (links): Toxinreaktionen beginnen oben rechts (30 Stunden vor der 
Serurainjektion) und gehen abwechselnd nach links und dann wieder nach rechts (8,6,4,2 Stunden 
vor, gleichzeitig, 2 und 4 Stunden nach der Seruminjektion); — Grete Höfler (rechts): Reihenfolge 
der Reaktioneu ebenfalls von recht« oben (30 Stunden vor der Seruminjektion) nach links oben 
6 Stunden vor der Seruminjektion) und weiter abwechselnd 4 und 2 Stunden vor, gleichzeitig 
2 und 4 Stunden nach der Seruminjektion. Aufgenommen am 6. Beobachtungstage. 


witz) und welche an Sprengung der Toxin-Antitoxinverbindung in 
vivo denken lassen. Es handelt sich hierbei offenbar um eine abnorme 
Entzündungsbereitschaft, die eigener Behandlung Bedarf und noch auf¬ 
geklärt werden muß. 

Von dieser Gruppe sind nun die Fälle 6 (Eichlechner) und 9 (Höfler) 
besonders lehrreich. Beide Kinder befanden sich im gleichen Alter 
(5 Jahre), hatten dasselbe Körpergewicht (16 kg), so daß hier auch die 
absoluten Antitoxin- und Serummengen direkt vergleichbar sind, 'zudem 
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sind sie gleichzeitig beobachtet und mit derselben Toxinverdünnung 
und demselben Serum gespritzt worden. 

Ich führe nun sowohl die graphischen Darstellungen der beiden Ver¬ 
suche als auch eine Photographie der beiden Kinder am 5. Beobachtungs¬ 
tage an. Der Fall Eichlechner erhielt 800 AE in 4 ccm Serum. Der Fall 
Höfler dagegen in 48 ccm. Der Unterschied ist eklatant und ohne wei¬ 
teres aus den Kurven (s. Kurventafel 6 u. 7), sowie aus der Photographie 
ersichtlich. Die Kontrolle erscheint auf dem Bilde beim Fall Höfler 
sogar noch stärker, bedingt durch stärkere Pigmentbildung (brünettes 
Kind). Beide waren sehr empfindlich gegen das Toxin (Nekrosen). 

III.—IV. Bei den Gruppen zu 100 und 500 AE pro kg Kgw. 
(s. Tabellen 3 u. 4) sehen wir ganz analoge Erscheinungen. Ent¬ 
sprechend der hohen Antitoxindosis, aber auch dem Umstande, daß bei 
der Darreichung derselben auch die Serumkonzentration gezwungener¬ 
maßen wachsen muß, wodurch auch die kleinsten Serumdosen höher 
sein müssen, als bei der vorher besprochenen Gruppe, ist hier der Effekt 
der Seruminjektion im allgemeinen ein weit günstigerer. Die gleichzeitige 
Reaktion wird stets beeinflußt, öfters unterdrückt. Von 1 ccm Serum 
pro kg Kgw. an finden wir eine mehr oder minder ausgesprochene Rück¬ 
wirkung bis sechs Stunden zurück. 

Zwei Fälle, Nr. 15 (Pokorny) und Nr. 19 (Wirth), fallen aus der Reihe 
und erfordern besondere Besprechung. Trotz hoher Serumdosen und 
hoher Antitoxinkonzentration sah ich in diesen Fällen nicht nur keine 
Rückwirkung, sondern keine Wirkung auf gleichzeitige Reaktion (bis 
500 AE pro kg!) und sogar eine deutliche Verstärkung der Reaktionen 
gegenüber der Kontrolle. Sprenger waren diese Fälle, wie der Fall 
Wojaöek, nicht. Sie haben aber die Antitoxininjektion auf einmal, die 
Seruminjektion aber fraktioniert durch 3 : —4 Tage erhalten. Es liegt 
nahe, die Erscheinung der verstärkten Entzündung mit diesem Um¬ 
stande in Verbindung zu bringen, zumal wenn wir uns den Befund, den 
wir bei der Feststellung der Verstärkung der gleichzeitigen Injektion 
in den mit reinem Pferdeserum behandelten Fällen vergegenwärtigen. 
Diese Erscheinung der „negativen Phase“ haben wir bei den mit anti¬ 
toxischen Seren behandelten Fällen deshalb nicht feetstellen können, 
weil die antitoxische Wirkung die antagonistische Serumwirkung über¬ 
winden konnte. Hier jedoch könnte man sich vorstellen, daß der ent¬ 
zündungserregende Einfluß mehrmals aufeinander folgender „nega¬ 
tiver Phasen“ die antitoxische Wirkung aufzuhalten vermochte und 
auch sämtliche Reaktionen verstärkte. Ferner ist ernstlich zu erwägen, 
ob das Serum in größeren Mengen zu wiederholten Malen eingespritzt 
nicht durch Gefäßwandabdichtung resorptionshemmend wirken kann. 
Jedenfalls ist die Tatsache an und für sich sehr interessant, daß nämlich 
durck fraktionierte Seruminjektionen nicht nur keine besseren Resul- 
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Tabelle 3. 


100 AE pro kg Körpergewicht. 


Nr. 

Name und Alter 
iu Jahren 

Datum 

ö w 

Cß tft 

So 

Beobach’ 

tungszeit 

Resultat des Versuches 

Bemerkungeu 



1010 


Tage 


- 

11 

Pfeiffer, 

13. II. 

0,25 

7 

Keine Rückwirkung. JBeein- 

Einmalige Seruminj. Re- 


Leopold 8 




flussung der gleichzeitigen 

aktionen: 46 St.'vor, 8 St. 






Reaktion. 

vor bis 4 St. naoh der S. - 
Inj., zweistündlich. 

12 

Schwab, 

15. n. 

0,3 

3 

da 

Einmalige Seruminj. Re- 


Anna 2 





aktionen: 8 St vor bis 
gleichzeitig, zweistündlich. 

13 

Drahokupil, 

17. II. 

0,5 

4 

do. 

Einmalige Seruminj. Re- 


Ida 3 





aktionen: 8 St. vor bis 
gleichzeitig, zweistündlich. 

14 

Roß, 

17. II. 

j 1,0 

4 

i Geringe Rückwirkung 2 St zu-. 

do. 


Maya 4 




rück. Unterdrückung der 
gleichzeitigen Reaktion 

* 

15 

Pokornv, 

5. IV. 

3,0 

5 

Keine Rückwirkung. 

Viermalige Seruminj., die 


Willi ‘ 10 




Keine Beeinflussung der 

ersten 2 Tage 2 mal tgl 




1 


gleichzeitigen Reaktion. Im 

0,5 ccm, die letzten 2 Tage 




1 


Gegenteil äußerst kräftige, 

1 mal tgl. 0,5 ocm pro kg 






beschleunigte Reaktionen, 

Kgw. Reaktionen: 24 St., 






welche in 5 Tagen unter 

8 St vor bis 4 St. nach. 






Pigmentation abheilen. 

zweistündlich. 

16 

Beratka, 

25. IL 

5,0 

4 

Rückwirkung bis 4 St. zurück. 

Einmalige Seruminj. Re¬ 


Franz 6 




j Unterdrückung der gleich¬ 

aktionen: 24, 20, 8 St. vor 






zeitigen Reaktion. 

bis 4 St. naoh, zweistünd¬ 
lich 


täte erzielt, sondern sogar deutliche Verstärkung der Entzündungs¬ 
erscheinungen hervorgerufen werden. Ob es sich hierbei um einen regel¬ 
mäßigen Befund und nicht nur zufälliges Zusammentreffen erhöhter 
Entzündungsbereitschaft mit der Versuchsanordnung handelt, werden 
noch weitere Beobachtungen uns belehren müssen. 

Die Ergebnisse dieser wenigen Versuche sind sehr eindeutig. Das 
Serum als solches — bei einmaliger Injektion — unterstützt deutlich den 
Heilungsvorgang der spezifischen Entzündung, und zwar um so besser, 
je höher die Serumdosen. Diese Serumwirkung ist nach dem Ergebnis 
der Versuche mit reinem Pferdeserum am stärksten dort ausgeprägt, 
wo wir sie am wenigsten benötigen: einige Zeit nach der Seruminjektion. 
Das Serum verzögert dort die Inkubationszeit des Toxins und schafft 
infolgedessen bessere Bedingungen für dessen Entgiftung durch 'Anti¬ 
toxin. Doch spielt dieser Vorgang praktisch keine sehr große Rolle, 
denn die prophylaktische Heilserum Wirkung — wie das schon aus den 


Difitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF MINNESOTA 






189 


des Serums bei der Heilserumtherapie der Diphtherie. 
Tabelle 4. 


500 AE pro kg Körpergewicht. 


“1 

Nr. 

Name and Alter 
in Jahren 

Datum 

a * 

9 Ö0 

S bd 
© m 
00 t* 

a- 

Beobach¬ 

tungszeit 

Resultat des Versuches 

Bemerkungen 

l 



1916 

s 1 

Tage 



17 

Rauch, 


17.IL 

1,0 

4 

Mäßige Rückwirkung auf die 

Einmalige Seruminj. Re- 


Alexander 

4 




Reaktion 2 zurück. Unter- 

aktionen: 8 St. vor bis 







drückung der gleichzeitigen 
Reaktion. 

gleichzeitig, zweistündlich. 

18 

Schandl, 

Josef 

Wirth, 

3 

26.11. 

1,0 

4 

do. 

Einmalige Seruminj. Re¬ 
aktionen: 10 St. vor bis 
gleichzeitig, zweistündlich. 

19 


10. IV. 

3,0 

4 

! Keine Rückwirkung, 

Drei Seruminjektionen, tgl. 


Karoline 

10 




! scheinbar Verstärkung der 

1 ccm pro kg Kgw. dusch 







I Entzündung aller Reaktio- 

3 Tage. Reaktionen: 24, 







i nen. Nekrosen! 

9 St. vor bis 3 St. nach. 


i 





i 

1 

dreistündlich. 

20 

Witzko, 


3. III. 

5,0 

3 

Rückwirkung bis 3 St. vor. 

Einmalige Serum inj. Re¬ 


Johann 

V 4 

i 



Gleichzeitige R. unterdrückt. 

aktionen: 27, 9 St. vor bis 
3 St. nach, dreistündlich. 

21 

Häusler, 


5. UL 

5,0 

3 

Sehr starke Rückwirkung 

Einmalige Seruminj. Re¬ 


Rosa 

5 


i 


bis 6 St. zurück. Bis 4 St. 

aktionen: 24 St., 8 St. vor 


i 

j 



i 

l 


zurück alles unterdrückt. 

bis 2 St. nach, zweistünd¬ 
lich 


Versuchen von Schick hervorgeht — ist hauptsächlich als ein spezifi¬ 
scher Vorgang aufzufassen, beruht also auf reiner Antitoxinwirkung. Von 
dem Moment der Injektion wirkt das Antitoxin so kräftig auf das Toxin 
ein, daß sogar die auf die Seruminjektion folgende negative Phase in 
der großen Anzahl der Fälle überwunden wird. Die Bedeutung dieser 
letzteren kommt erst bei mehrmaligen Seruminjektionen zum Vorschein. 
Viel wichtiger für uns ist die besonders in den kombinierten Heil ver¬ 
suchen beobachtete bessere Rückwirkung großer Serummengen. Diese 
scheint zum Teil ebenfalls auf einer Verzögerung der Wirkung des 
bereits gebundenen Toxins’, was eventuell den spezifischen Antitoxin¬ 
einfluß begünstigt, zum Teil aber auf der Hemmung des Entzün¬ 
dungsvorganges, vielleicht auch der Beeinflussung der Resorptions¬ 
verhältnisse zu beruhen. Auf jeden Fall hat das gewöhnliche 
Pferdeserum allein keinen Einfluß auf die Entgiftung des 
Toxins. 

Ein endgültiges Urteil ist über die entzündungsbeeinflussende Wir¬ 
kung des Serums aus meinen Versuchen nicht zu gewinnen. Die Anzahl 
der Versuche ist zu klein. Ferner sind die sich aus den bisherigen Er¬ 
gebnissen ergebenden neuen Fragestellungen weiter zu verfolgen und 
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vorerst auch die drei hauptsächlichen Einwände gegen meine Versuchs- 
anordnung klarzustellen. 

Der eine Einwand, welcher gegen meine Versuche ins Feld geführt 
werden kann, ist die von mir bereits mehrfach erwähnte individuelle,,Ent¬ 
zündungsbereitschaft“ — eine Erscheinung, welche darin ihren Ausdruck 
findet, daß zwei Individuen auf zwei gleiche Reize mit quantitativ völlig 
verschiedenen Entzündungserscheinungen antworten können. Wir 
sahen, daß sie durch Seruminjektion beeinflußbar ist — man könnte 
sie aber auch primär zur Erklärung des verschiedenen Ausfalles der In- 
tracutanreaktionen heranziehen, obgleich das durch die Eindeutigkeit 
der Resultate mir wenigstens unannehmbar erscheint. Aber sie hat noch 
viel größere Bedeutung für das Zustandekommen des Effektes als sol¬ 
chen. Ähnlich wie ein Typhuskranker auf die Injektion eines Ergotropins 
dauernd entfiebert, ein anderer aber nicht, sehen wir aus unseren Ta¬ 
bellen, daß manche Kinder der aspezifischen Serumwirkung zugäng- ? 
, licher sind als die anderen (vgl. Fälle 20 und 21, 10 und 9 usw.). Das 
. sind sehr interessante Verhältnisse von weittragender Bedeutung, die 
aber noch gar nicht erforscht sind. 

Möglicherweise sind hier zweitens die individuell schwankenden 
Resorptionsverhältnisse des Antitoxins bei der intramuskulären In¬ 
jektion von Bedeutung (vgl. Behring, Karasawa und Schick). 

Die künftigen Heilversuche wären '— um diesem Einwand gerecht 
zu werden — mit intravenösen Seruminjektionen bzw. unter fort¬ 
laufender Prüfung der Antitoxinkonzentration im Blute zu wieder¬ 
holen. 

Der dritte Einwand, den ich bereits gegenüber Bingel erhoben 
habe, bildet endlich die Möglichkeit einer Antitoxinmobilisierung durch 
aspezifische Eingriffe. Er erfordert ebenfalls fortlaufende Kontrolle des 
Antitoxingehaltes des Serums unserer Versuchspersonen. Daß dies bis 
jetzt nicht geschehen ist, ist nur darauf zurückzuführen, daß wir nicht 
über das notwendige Tiermaterial verfügten. 

Für die Praxis kann vorläufig nur die eine aus unseren Versuchen 
hervorgehende Feststellung von Wert sein — daß es nämlich gar nicht 
darauf ankommt, teuere, konzentrierte Sera für die Heilserumtherapie 
der Diphtherie anzuwenden, nachdem uns ein gewisser Überschuß an 
Serum nur willkommen sein kann. Wenn wir in der Mehrzahl der Fälle 
nach Schick nur 100 AE pro kg Kgw. zu spritzen haben, so können 
wir dazu ruhig ein weniger hochwertiges Serum benutzen und werden 
dadurch unsere Resultate verbessern, den Betrieb aber auch wesentlich 
verbilligen* Einer systematischen Anwendung großer Serumdosen steht 
einstweilen erhöhte Anaphylaxiegefahr im Wege. Aber das Prinzip ließe 
sich vielleicht mit Umgehung derselben zur Durchführung bringen. Nach 
Luithlen ist es nämlich wahrscheinlich, daß auch nicht anaphylak- 
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togene Kolloide ähnliche Wirkungen entfalten. Meine diesbezüglichen 
Versuche (Gelatine und Amylum als Serumersatz) erlauben mir noch 
kein eigenes Urteil, sie werden fortgesetzt. Auch habe ich versucht, 
dem Serum niedermolekulare Proteide zuzusetzen, um seine aspezifische 
Wirksamkeit zu verstärken.* Drei Heilversuche, die ich unter Zusatz 
von Diphtheriebacillennucleoproteid (ein Analogon des „Typhins“) zum 
Serum angestellt hatte, verliefen aber nicht eindeutig. 


Zum Schluß noch einige Worte über die Zugehörigkeit der uns hier 
interessierenden Phänomene. Ich fasse sie als ergotrope Wirkungen 
auf und möchte im Anschluß an Luithlen prinzipiell der Ehrlichschen 
Betrachtungsweise der Chemotherapeutica eine analoge, auf Unter¬ 
scheidung spezifischer und ergotroper Wirkung beruhende Auf¬ 
fassung der biologischen Heilmittel zur Seite stellen. 

Den Ausdruck „ergotrope Wirkung bzw. Therapie“ habe ich für 
die Umschreibung gewisser, ihrem Wesen nach unaufgeklärter Vor¬ 
gänge vorgeschlagen, welche bei therapeutischer Anwendung der Ty¬ 
phusvaccine, aber auch vieler anderer Agenzien bei Typhuskranken, 
des öfteren zu überraschenden Heilerfolgen führen. Ich habe diesen 
Ausdruck gewählt, um in erster Linie für eine Art der Behandlung, welche 
bis dahin keinen brauchbaren Namen besaß 1 ), einen generellen und 
doch keine speziellen Erklärungsmöglichkeiten präjudizierenden Aus¬ 
druck zu haben, der sich auch zwanglos in das System der Therapie 
der Infektionskrankheiten einreihen ließe („ergotrop“ im Gegensatz 
zu „parasitotrop“). Anderseits sollte damit auch das einzige Sichere 
betont werden, was wir über die Natur diesbezüglichen Behandlungs¬ 
prinzips wußten, daß nämlich der therapeutische Effekt nicht durch 
direkte Beeinflussung der Krankheitserreger, sondern durch die Ein¬ 
wirkung auf den Organismus, id est seine Reaktionsweise gegenüber dem 
Erreger, erreicht werde. 

Der Begriff „ergotrope Wirkung“ kann nun — der Genese seiner 
Entstehung gemäß — einmal enger, und zwar in dem Sinne gefaßt 
werden, daß wir darunter nur diejenigen Vorgänge verstehen, welche 
einen mit jenem durch die besagte Typhusbehandlung herbeigeführten 
Zustande wesensgleichen Effekt auslösen. Er ist aber auch seiner 
sprachlichen Bedeutung entsprechend einer Erweiterung auf alle die¬ 
jenigen Gebiete fähig, wo durch alle möglichen Maßnahmen heterogener 
Natur irgendeine Änderung der Reaktionsweise des Organismus bc- 


x ) Alle sonst vorgeschlagenen Bezeichnungen, abgesehen von den ursprüng¬ 
lichen Ausdrücken: Vaccine- oder Bakteriotherapie, wie „Proteinkörpertherapie‘ c 
• (Schmidt) oder „Heterotherapie“ (Müller) weiden nicht der Tatsache gerecht, 
daß nicht nur Eiweißkörper ergotrop wirken können. 
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werkßtelligt wird. Solange die uns hier interessierenden Erscheinungen 
durch keinen wissenschaftlich besser fundierten Namen präzis charak¬ 
terisiert werden, ist wohl die engere Fassung des fraglichen Begriffes 
empfehlenswert und soll in folgendem beibehalten werden. 

Die ergotropen Wirkungen sind schon seit Dezennien bekannt und 
zuerst mit denjenigen Erscheinungen identisch, welche die sog. „Re¬ 
sistenzerhöhung 4 4 zur Folge haben. Auf diesen Zusammenhang hat 
meines Wissens zuerst Bessau aufmerksam gemacht, aber auch nur in 
unvollkommener Weise. Der erste, welcher exakte ergotrope Wirkungen 
im Tierexperiment beobachtet und beschrieben hat, war wohl Emme¬ 
rich, welcher schon 1880 und dann gemeinsam mit di Mattei (1887) 
feststellen konnte, daß Milzbrand bei Meerschweinchen durch Infektion 
mit Erysipelkokken geheilt werden könne, eine Tatsache, die bald dar¬ 
auf mehrfach bestätigt und erweitert wurde (Pawlowsky, Hueppe 
und Wood u. a.). Ungefähr gleichzeitig (1888) satt" Wooldridge auf 
Injektion von Gewebsextrakten Schutzwirkung gegen Milzbrand beim 
Kaninchen auftreten (Bestätigung durch Wright u. v. a.). Alsbald 
folgt nun eine Flut von Publikationen, welche zeigen, daß analoge 
Effekte duFch Injektion abgetöteter Bakterien (Büchner, Charrin et 
Guignard, Woodhead und Wood 1890—1891), verschiedener pflanz¬ 
licher Eiweißkörper (Büchner 1890), Enzyme (Pawlowsky, Hilde¬ 
brand 1894), Albumosen(Büchner 1890, Matthes und Krehl 1894, 
Löwy und Richter 1895) sogar Körper einfacherer Konstitution, wie 
Nuclein (Horbaczewski 1892), Spermin und Pilocarpin (Löwy und 
Richter 1895) usw. usw. zu erzielen sind. 

Alle diese Beobachtungen wurden aber kaum in ihrer wahren Be¬ 
deutung erkannt. Man begnügte sich mit der Feststellung, daß ihnen 
aspeiifische Vorgänge von nur vorübergehender Wirksamkeit zugrunde 
liegen und lehrte sie von den spezifischen Erscheinungen zu trennen. 
Ab und zu spielten sie in den Fragen der Spezifität eine nicht geringe 
Rolle, wie bei der Beurteilung und Abgrenzung der spezifischen Vor¬ 
gänge der Choleraimmunität (R. Pfeiffer und seine Mitarbeiter gegen¬ 
über Klein, Fränkel, Sobernheim, Sanarelli) oder in der Lehre 
von der spezifischen Wirkung des Tuberkulins bei Tuberkulose (Hueppe 
und Scholl, Matthes). 

Beim Menschen wurden die ersten einschlägigen Beobachtungen um 
dieselbe Zeit gemacht, und zwar in Gestalt günstiger Beeinflussung 
chronischer Infektionskrankheiten, die ja auch heute die Domäne der 
ergotropen Therapie darstellen, durch Erysipel (Waibel, Schwimmer, 
Schäfer auf Tuberkulose. 1888—1890, Falcone, Horwitz auf 
Syphilis, Schwimmer, Schmidt auf Gonorrhöe 1888—1892). Thera¬ 
peutisch wurde dieses Prinzip wohl erst nach der Einführung des Nucleins 
durch Horbaczewski (1892) in Gestalt der Nuclein- bzw. Nuclein- 
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säuremedikation zuerst per os, dann auf parenteralem Wege bei ver¬ 
schiedenen Infektionen angewandt (S6e bei Tuberkulose 1893, Mourek 
1896 bei Lupus, Hofbauer 1896 bei puerperalen Infektionen, be¬ 
merkenswerterweise mit ganz ähnlichen Ergebnissen wne sie heutzutage 
bei der Behandlung mit Kolivaccine z. B. geschildert werden) und dann 
auch schleichend — ohne einschlagende Erfolge und ohne zur Klärung der 
ganzen Frage etwas Wesentliches beizutragen — bis in die moderne Ära 
der früher schon von Fränkel (1893) inaugurierten, von Rumpf 
gleich danach als aspezifisch erkannten und erst von Ischikawa neu 
entdeckten ergotropen Typhusbehandlung, der Milch- und Speichel¬ 
injektionen fortgesetzt. In dieses Gebiet fällt ferner die seinerzeit viel 
Aufsehen erregende Behandlung maligner Tumoren durch Infektion 
mit Erysipel (Fehleisen), sowie der Versuch Länderers, Tuberkulose 
durch Zimtsäure zu beeinflussen, die Pyocyanasetherapie Emmerichs 
und vieles andere. 

Schließlich ist die ergotrope Therapie unbewußt nicht nur in Form 
spezifischer und aspezifischer Sero- bzw. Vaccinetherapie — in erster 
Linie als Tuberkulinbehandlung der Tuberkulose, aber auch der Lues, der 
progressiven Paratyse usw. betrieben worden, sondern als ausgesprochene 
parasitotrope Behandlungsmethode mit kolloidalen Metallen (vgl. 
hierzu v. Düngern und auch Hoffmann), deren hauptsächliche Wir¬ 
kung aber den darin enthaltenen Schutzkolloidproteinen, die sogar 
anaphylaktogen sind (Bottner), zuzuschreiben ist. 

Außer dieser Gruppe von Erscheinungen, welche unter dem nichts¬ 
sagenden und dazu noch falschen Namen der ,,Resistenzerhöhung 44 
{fälsch ist diese Bezeichnung 'deshalb, weil durch gleiche Maßnahmen 
auch eine „Resistenzherabsetzung 44 zustande kommen kann) zusammen¬ 
gefaßt werden, sind meines Erachtens noch zwei Kategorien von Vorgängen 
mit den ergotropen Wirkungen als wesensgleich zu betrachten: die von 
Weichhardt entdeckte „Protoplasmaaktivierung 44 , worauf übri¬ 
gens er selbst aufmerksam gemacht hat, und das riesige Gebiet der 
Anaphylaxie mit der sog. Antianaphylaxie. Ich muß mir versagen, an 
dieser Stelle diese letztere Ansicht durch die doch im großen und ganzen 
wohlbekannte Literatur zu stützen. Es mag nur hingewiesen werden, 
daß die prinzipielle Abtrennung einer aspezifischen, kurzdauernden und 
geringgradigen Resistenz, wie sie nach parenteraler Zufuhr aller mög¬ 
lichen Substrate auftritt, von der echten, langwährenden und steigerungs¬ 
fähigen Antianaphylaxie mir etwas gezwungen erscheint, indem doch 
auch die echte Antianaphylaxie nicht darauf beruhen kann, daß sich 
wegen mangelnder Antikörper kein anaphylaktisches Gift bildet, son¬ 
dern nur durch die Unfähigkeit des Organismus auf das Gift zu reagieren 
erklärt werden kann (Bessau). An dieser Tatsache können die quan¬ 
titativen Unterschiede zwischen der „echten“ Antiphylaxie und der 
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aspezifischen „Resistenzerhöhung“, die besonders von Friedberger und 
seinen Mitarbeitern, aber auch von Biedl und Kraus scharf betont 
worden sind, nichts rütteln. Ich glaube, daß wir eine bessere Einsicht 
in diese Verhältnisse erzielen könnten, wenn wir ohne uns auf die prin¬ 
zipielle Trennung • der durch spezifische Ursachen herbeigeführten 
Effekte von den durch aspezifische Faktoren hervorgerufenen zu ver¬ 
steifen, uns klar darüber würden, daß ein verschiedener Mechanis¬ 
mus einmal spezifischer, das andere Mal aspezifischer Natur, 
einen wesensgleichen Zustand herbeiführen kann. Übrigens 
scheint in der letzten Zeit die scharfe Ablehnung der innigen Verwandt¬ 
schaft der anaphylaktischen Phänomene mit den ergotropen Wirkungen, 
die ursprünglich von Kraus vertreten wurde, einer Revision, und zwar 
durch Kraus selbst unterworfen zu werden. 

Die Theorie aller dieser Vorgänge ist nun bis auf das Gebiet der 
Anaphylaxie nur äußerst wenig bearbeitet worden. Die theoretische 
Fundierung der Erscheinungen der „Resistenzerhöhung“ nimmt ihren 
Ausgangspunkt von den klassischen Ausführungen Büchners über 
Entzündung (1877). Sie hat aber alsbald einen von vornherein falschen 
Weg eingeschlagen, indem sie sich auf die Heranziehung nur eines 
Symptomes der Entzündung, nämlich der Hyperleukocytose zur Er¬ 
klärung ergotroper Wirkungen beschränkt hat. Schuld daran ist die 
trotz immer wieder auftauchender Hervorhebung der Bedeutung der 
Reaktionsfähigkeit des Organismus für das Zustandekommen der In¬ 
fektionskrankheiten, die sogar nach den Entdeckungen v. Pirquets 
fortbestehende Neigung zur ausschließlich parasitotropen Denkweise, 
welche naturgemäß am Anfang der 'bakteriologischen Ära beson¬ 
ders mächtig war. So schien eine Zeitlang die Phagocytoselehre 
Metchnikoffs ergänzt durch Leukine, Opsonine, Tropine u. dgl. 
mehr, alles hierher Gehörige zu erklären. Es muß demgegenüber noch¬ 
mals betont werden, daß die ergotropen Wirkungen sowohl in bezug auf 
„Resistenzsteigerung“ als auf „Resistenzherabsetzung“ unmöglich nur 
als Folge der durch Leukocytose oder Leukopenie gesteigerten bzw. 
herabgesetzten parasitociden Eigenschaften des Organismus aufzu¬ 
fassen ist (Jacob, M. Hahn). Es handelt sich hierbei in erster Lime 
um Änderungen der Reaktionsweise des Organismus, welche sich so¬ 
wohl in Hemmung der Fähigkeit, mit der schädlichen Noxe in Reaktion 
zu treten als umgekehrt in Steigerung derselben Fähigkeit äußern kann. 
Diese Feststellung ist sehr wichtig, weil sie uns erlaubt, zwanglos von 
dem Gebiet der Resistenzänderungserscheinungen auf jedes der Ana¬ 
phylaxie und Protoplasmaaktivierung hinüberzugleiten. 

Der Deutung der Resistenzphänomene sind ferner neue Aussichten 
durch bemerkenswerte Feststellungen eröffnet worden, die vor einiger 
Zeit von Benjamin und Witzinger gemacht worden sind. Sie zeigten, 
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daß prophylaktische Injektionen großer Mengen eines heterologen Serums 
die anaphylaktische Sensibilisierung aufhebt oder abschwächt. Dieses 
Phänömen, welches erst kürzlich von Lewis bestätigt wurde, führten die 
genannten Autoren auf eine „Konkurrenz der Antigene“ zurück, worunter 
sie die ansprechende Annahme verstehen, daß durch größere Dosen 
des schützenden Antigens die Produktionsstätten der Eiweißantikörper 
so stark in Anspruch genommen werden, daß sie für den Reiz einer viel 
kleineren Menge eines zweiten Antigens nicht empfänglich sind. Doch 
müßte dieser Mechanismus erst experimentell geprüft werden, vor allem, 
ob es zur Auslösung des fraglichen Phänomens auch tatsächlich eines 
Antigens bedarf. Sonst scheint mir das Ganze wiederum in das Gebiet 
der ergotropen Wirkungen zu fallen. 

Eine befriedigende Erklärun^für die uns hier interessierenden Er¬ 
scheinungen besitzen wir also bisher noch nicht, ja wir sind, wie aus 
dem Gesagten deutlich hervorgeht, nicht einmal mit ihrer Klassifizierung 
fertig. Das eine können wir nur sagen: es gibt zahllose Mechanismen 
und Substrate, welche zur Entfaltung dieser Wirkungen führen können. 
Alles Fremde, parenteral in einen lebenden Organismus ein¬ 
geführt, löst, wie das besonders de Waele im Anschluß an Nolf 
auf dem letzten Internationalen Medizinischen Kongreß in London be¬ 
tont hat, eine Reaktion aus und kann dementsprechend auch 
eine Reaktionsänderung gegenüber einem zweitem Faktor 
hervorrufen. Naturgenläß kann aber auch jede den leben¬ 
digen Körper treffende rein energetische Noxe dasselbe 
bedingen. Sicher ist auch, daß sowohl die Effekte als die 
Mechanismen der fraglichen Erscheinungen in hervorragen¬ 
den Konnex mit dem Vorgänge der Entzündung zu bringen 
sind. "Überall dort, wo Entzündungserscheinungen auftreten, können 
dementsprechend ergotrope Wirkungen zur Entfaltung kommen, wie 
ich das noch in bezug auf Lichtwirkungen dartun werde. Ich glaube 
daher, die Vorhersage wagen zu dürfen, daß sich sämtliche ergotrope 
Wirkungen einschließlich der Anaphylaxie doch wieder in der schon 
einmal von Büchner eingeschlagenen Richtung, wahrscheinlich auf 
dem Boden physikalisch-chemischer Betrachtungen im Sinne Nolfs in ; 
der Physiologie der Entzündung werden auflösen können. 

Zusammenfassung. 

1. AntitoxinfreiesPferdeserum vermag die spezifische 
Diphtherietoxinwirkung beim Menschen nicht aufzu - 
heben: 

2. Es*beeinflußt aber im allgemeinen dieEntzündungs- 
vorgänge, und zwar sowohl in verstärkendem (unmittel- 
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bare Wirkung auf gleichzeitig mit der Seruminjektion 
einsetzende Entzündungen =„negative Phase“) als hem¬ 
mendem Sinne. Der Mechanismus dieser Erscheinungen 
beruht zum Teil höchstwahrscheinlich auf der Beschleu¬ 
nigung bzw. Verlängerung der Inkubationszeit der Ent¬ 
zündungserscheinungen, zum Teil aber auf nicht näher 
aufgeklärtenVorgängen der Hemmung derEntzündungs- 
erscheinungen als solcher. 

3. In großen Dosen kann das Serum den Heileffekt des 
Diphtherieantitoxins sicherlich verbessern, besonders 
was die Rückwirkung des Heilserums anbetrifft, denn 
die gleichzeitige und prophylaktische HeilserumWir¬ 
kungen sind wesentlich nur <hem Antitoxingehalt zuzu¬ 
schreiben. Der Einfluß der negativen Phase kommt bei 
Anwesenheit des Antitoxins höchstens bei wiederholten 
Seruminjektionen zum Vorschein. 

4. Bei dem Zustandekommen der Entzündungserachei- 
nungen ist ein individueller Faktor, weleher alsEntzün- 
dungsbereitschaft bezeichnet wird, von großer Bedeu¬ 
tung. Dieser ist unter anderen auch durch gewöhnliches 
Serum beeinflußbar. 

5. Die aspezifische Serumwirkung ist den ergotropen 
Wirkungen einzureihen. Ihr Wesen ist iji der Beein¬ 
flussung der Reaktionswe ise des Organismus — höchst¬ 
wahrscheinlich in der Physiologie der Entzündung — 
zu suchen. 

6. Es ist notwendig, bei jedem biologischen Heil¬ 
mittel zwischen spezifischen, gewöhnlich parasifcotro- 
pen (oder toxotropen) und aspezifischen ergotropen 
Wirkungen zu unterscheiden. 

7. Die ergo trope Dip ht her i eh eil serum Wirkung hat vor¬ 
läufig für die Praxis nur diese Bedeutung, daß kein Wert 
auf Anwendung teuerer, hochwertiger Sera zu legen 
ist, da ein Überschuß an Serum eher wünschenswert er¬ 
scheint. Die spezifische Behandlung der Diphtherie ist 
nachwie vor und ungeachtet der Ergebnisse Bingeis, ein 
unbedingtes Erfordernis rationellen medizinischen Vor¬ 
gehens. 
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Beiträge zur Entstehung»weise extrasystolischer Allorhythmien. 

(Zweite Mitteilung.) 

• Von 

R. Kaufmann und C. J. Rothberger. 

(Aus dem Institut für allgemeine und experimentelle Pathologie in Wien [Vorstand: 
Hof rat Prof. Paltauf] und der Herzstation des k. k. Reservespitales 16 [Chefarzt: 

Dozent Dr. R. Kaufmann].) 

Mit 12 Textabbildungen. 

(Eingegangen am 19. Juli 191&) 

In einer früheren Mitteilung 1 ) haben wir über experimentelle Be¬ 
funde berichtet, nach welchen sowohl am Vorhof wie an der Kammer 
durch rhythmische Reizung verschiedene Formen von extrasystolischer 
Allorhythmie erzeugt werden können, wie sie in ähnlicher Weise auch 
beim Menschen wiederholt beschrieben worden sind. Wir haben jedoch 
darauf hingewiesen, daß wir die Übertragung dieser experimentell 
erhobenen Befunde auf die Klinik nicht für zulässig halten, sondern 
daß an den vom Menschen gewonnenen Kurven erst nachgewiesen 
werden muß, ob sich die Allorhythmie durch eine rhythmische hetero- 
tope Reizbildung erklären läßt. Damit suchen wir auch die viel um¬ 
strittene Frage zu entscheiden, ob den extrasystolischen Störungen 
der Herztätigkeit eine selbständige rhythmische, aber an abnormer 
Stelle erfolgende Reizbildung zugrunde liegt, oder ob die Extrasystole 
an den Normalschlag gekuppelt ist, das heißt von ihm direkt ausgelöst 
wird. — Wir veröffentlichen den im nachstehenden genau beschriebenen 
Fall für sich, weil er eine Entscheidung der aufgeworfenen Frage im 
Sinne einer rhythmischen heterotopen Reizbildung ermöglicht. 

J. Z., ein 22 jähriger Maurer, welcher in seinem 6. Lebensjahr Lungen- und 
Rippenfellentzündung mitgemacht hat, seither immer gesund geblieben war, 
rückte am 26. X. 1914 als Infanterist ein, machte die Ausbildung mit und kam 
am 16. I. 1915 nach Wolhynien ins Feld. Er fühlte bis März 1915 nicht die ge¬ 
ringsten Herzbeschwerden. Um diese Zeit mußte er in seiner Stellung einen Tag 
lang in einem 1 m tiefen Sumpf stehen und spürt seither beim Marschieren Herz¬ 
klopfen, Stechen und Atemnot, in der Ruhe oft Herzstechen und Hämmern im 
Kopf. Er kam am 14. VIII. 1915 mit einem Steckschuß im rechten Oberarm 

*) Kaufmann und Rothberger, Zeitschr. f. d. ges. experim. Med. 5, 349. 
1917. 

Z. f. d. g. exp. Med. VII. ] 4 
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von der Front zurück, wurde im Juli 1916 wegen seines Herzleidens, das nicht 
besser werden wollte, zum Hilfsdienst bestimmt und arbeitete von da an, so gut 
es ging, in einer Schlosserwerkstätte. Im Oktober 1916 wurde er wegen anhaltender 
Herzbeschwerden in die Herzstation des k. k. L. V. AL aufgenommen. — Die 
Untersuchung des in bezug auf die anderen Organe ganz gesunden, jungen Sol¬ 
daten ergab folgenden Befund der Zirkulationsorgane: Die Arterien etwas dick¬ 
wandig, das Herz im Verhältnis zur Breite des Thorax allseitig etwas vergrößert 
(orthodiagraphische Diagonale 12,5), die Herztöne rein. Eine in ihrer Form 
wechselnde, aber fast konstant bestehende Pulsarhythmie gab Veranlassung zur 
Aufnahme einer großen Reihe von sphygmographischen und elektrokardiographi- 
schen Kurven. Die Extrasystolie blieb während eines mehrmonatigen Aufent¬ 
haltes in der Herzstation trotz Anwendung von Strychnin, Atropin usw. und auch 
im Verlauf einer Kur mit kohlensauren Bädern bestehen. Sie verschwand schließ¬ 
lich, als der Kranke in ein Rekonvaleszentenheim auf das Land gebracht wurde, 
unter dem Gebrauch einer Wasserkur. 

A. Sphygmographische Pulsaufnahmen. 

(Einzelne und gehäufte atrio-ventrikuläre Extrasystolen 
mit zeitweiser Blockierung gegen den Vorhof.) 

Wir schildern zunächst die verschiedenen Formen der einfachen 
Extrasystole, welche sich in den Kurven an vielen Stellen finden. 

Die mit einem + bezeichnete Stelle der Abb. 1 zeigt das typische 
Bild einer Extrakontraktion, welche nur den Ventrikel betrifft und auf 
den Vorgang im Vorhof keinen Einfluß ausübt. 

Zwischen zwei Normalkomplexen, welche die typischen a-c-v- 
Wellen enthalten, findet sich eine Zackengruppe, welche aus einer 
spitzigen höheren, einer kuppenartig geformten kleineren und schließ¬ 
lich einem Knick im absteigenden Schenkel der zweiten Welle besteht. 
Die Ausmessung zeigt, daß die erste Zacke die dem Radialisextrapuls 
entsprechende Zacke c x ist; auch ihre Form entspricht der einer c-Welle. 
Die folgende Zacke kann dann nur eine a-Welle sein und diesem Charakter 
entspricht auch ihre, den übrigen a-Wellen kongruente Form. Daß 
sie etwas später kommt, als die genaue Mitte der vorhergehenden 
und der nachfolgenden a-Welle beträgt, läßt sich leicht aus dem un¬ 
gleichmäßigen Sinusrhythmus erklären, welcher in allen Kurven des 
zu schildernden Falles nachweisbar ist und über welchen später noch 
gesprochen werden muß. Der Knick im absteigenden Schenkel der 
a-Welle entspricht, wie der Vergleich mit den Kardiogrammzacken 
erweist, der v-Welle der Extrasystole. 

Die Abb. 2 zeigt kleine Abweichungen von diesem Typus, welche 
an und für sich irrelevant sind, aber das Verständnis der späteren 
Kurvenstücke erleichtern. 

An der mit -f- bezeichneten Stelle findet sich, einem Radialextrapuls 
entsprechend, ein Zackenbild in der Vene, welches dem eben beschrie¬ 
benen ähnlich ist, aber durch das nahe Heranrücken der c r an die 
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a -Welle an Pfropfungsfiguren erinnert. Die spitze c x -Zacke fällt nicht 
mehr ganz ab, sondern geht in die a-Zacke über, welche dadurch be¬ 
sonders breit wird. Beide Zacken zusammen sind wesentlich höher als 



Abb. i. 



Abb. 2. 

die vorhergehenden regelmäßigen a- und c-Wellen.^Die Doppelwelle 
ist sehr breit und nimmt die v -Welle fast ganz in sich auf. — Das Gegen¬ 
bild, eine besonders spät kommende Ventrikelextrakontraktion, welche 
sich im Radialpuls nur durch eine sehr geringe Verfrühung des Radial¬ 
pulses und ein tieferes Absinken seines diastolischen Schenkels ausdrückt, 
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findet sich an der mit + markierten Stelle. In der Venenkurve zeigt 
die Verkürzung der a-c-Distanz und eine geringe Erhöhung der c-Welle 
diese ganz spät einsetzende Extrasystole an. 

k An den mit + bezeichneten Stellen der Abb. 3 finden sich 
ausgesprochene Pfropfungen, die durch das Zusammenfallen . einer 
Ventrikelextrasystole mit der Vorhofssystole zustande kommen. Der 
Moment des steilen Anstieges entspricht dem Anstieg der c^Welle. 
In diesem Zusammenhang wäre, da die Pulsbilder im übrigen typisch sind, 
nur hervorzuheben, daß auch in dieser Abbildung die Tätigkeit des Vorhofs 
keine Beeinflussung durch die vorzeitige Ventrikelkontraktion erleidet. 

Während die bisher wdedergegebenen Beispiele die Auffassung 
der dargestellten* Extrasystolen \ als - ventrikuläre* Extraschläge ohne 



Abb. & 


weiteres zulassen würden, zeigen die folgenden Abbildungen, daß 
diese Auffassung nicht begründet ist, und daß der ungestörte Ablauf 
der Vorhoftätigkeit in den bisher besprochenen Bildern vielmehr trotz 
des Bestehens eines atrioventrikulär gelegenen Reizpunktes erhalten 
bleibt. 

Abb. 4 zeigt, im Radialpuls zwei Paare von Bigemini, welchen im 
Venenpuls je ein Normalkomplex und eine hohe, durch Pfropfung ent¬ 
standene Welle entspricht. Diese hohe Welle zeigt fast nichts mehr 
von Zweiteilung; ihr Anstieg entspricht einer c x -Welle. Aber es ist klar, 
daß die Höhe dieses steilen Aufstieges nur durch ein Zusammentreffen 
einer c 1 -Welle mit einer a-Welle entstehen kann, weil die Wellen 
zu klein sind, um von so hohen ^-Wellen begleitet zu sein. Sowohl das 
Zeitmoment des Anstieges als das des Wellengipfels steht nun der 
vorhergehenden a-Welle — sowohl bei Beachtung des Anstieges als 
des Gipfels derselben — viel näher als den entsprechenden Zeitmomenten 
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der folgenden a-Welle. Will man nicht annehmen, daß hier ein alter¬ 
nierender Wechsel im Sinusrhythmus vorliegt, so muß aus diesem 
Abbildungsstück geschlossen werden, 
daß in diesem Kurvenstück die Vor¬ 
hoftätigkeit von dem Extrareiz mit 
betroffen wird, daß es sich also um 
einen atrioventrikulär entstehenden, 
auf Vorhof und Ventrikel über¬ 
gehenden Extrareiz handelt 1 ). 

Abb. 5 gibt an den mit + be¬ 
zeichnten Stellen weitere Beweise 
für diese Auffassung. Diesen Stellen 
entsprechend, finden sich im Radial¬ 
puls drei Paare von Bigemini, im 
Kardiogramm drei Paare von Spitzen¬ 
erhebungen. Die Entfernung der drei 

Hauptpulse voneinander ist fast ganz gleich (8 1 / 2 , 87 4 , S 1 / 2 Fünftel¬ 
sekunden), so daß ein starkes Schwanken des # Sinusrhythmus gerade an 


T , < 
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Abb. 4. 



I 


Abb. 5. 

dieser Stelle nicht angenommen werden kann. Jedem Doppelkardiogramm 
entsprechen die folgenden Komplexe in der Venenkurve: 1. eine typische, 
aus anderen Kurvenstücken bekannte a-, c-, r-Kombination; 2. eine 

J ) Die c—a-Distanz ist so kurz, daß es sich nicht um retrograde ventrikuläre 
Extrasystolen handeln kann, 
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besonders hohe, steil ansteigende Welle, welche nach ihrem Ablauf 
in eine kleine, die Form der e-Welle auf niedrigerem Niveau imitierende 
Zacke übergeht; 3. ein Anstieg, welcher in eine Zacke übergeht, die 
wahrscheinlich einer diastolischen Stauungswelle entspricht, wenn auch 
eine komplizierte Deutung derselben im Sinne der später analysierten 
Abb. 10 nicht ganz auszuschließen ist. Die hohe, als ^ + c x bezeichnete 
Welle ist zweifellos eine durch Addition einer Vorhof- und Ventrikel¬ 
kontraktion entstandene Erhebung. Nun steht diese hohe Welle nicht 
in der Mitte zwischen zwei sichergestellten a-Wellen, sondern kommt 
vorzeitig. Da es sich auch hier bei dem Fehlen einer c x — a-Distanz nicht 
um retrograde Extrasystolen handeln kann, so haben wir es auch hier, 
wie in den Kurvenstücken, als deren Beispiel Abb. 4 wiedergegeben ist, 
mit atrioventrikulär ausgelösten Extrasystolen zu tun. 

Die Ausmessung zeigt, daß der Anstieg der a-Welle der Venenkurve der kleinen 
Delle vor Beginn des Kardiogramms (Wenckebach) und daß der Abfall der 
v-Welle der kleinen Zacke entspricht, welche ; — zum Hauptkardiogramm gehörend 
— sich im Anstieg des Extrakardiogramms regelmäßig findet. Dem Anstieg der 
Oi + c x -Welle entspricht die Einkerbung in dem kurzen Plateau des Extrakardio¬ 
gramms, dem Anstieg der -Welle die kleine Zacke, mit welcher die Zacken¬ 
bildung dieses letzteren Kardiogramms in die horizontal verlauf ende Verbindungs¬ 
linie zum nächsten Kardiogramm übergeht. — Diese Details sind für die Beurtei¬ 
lung der späteren, komplizierteren Kurven von Wert. 

Es fragt sich nun, ob es wahrscheinlich ist, daß die in den Beispielen 
der Abb. 4 und 5 dargestellten, dem Kurvenbild nach sicher atrio¬ 
ventrikulären Extrasystolen-einen anderen Ausgangspunkt haben, als 
die in den Abb. 1, 2, 3 wiedergegebenen Extraschläge oder ob trotz 
gleicher Ausgangspunkte die einen Male eine vorzeitige Vorhof- und 
Ventrikelkontraktion zustande kommt, während die anderen Male 
die Extrakontraktion des Ventrikels vor die reguläre Vorhofsystole fällt. 

Für die Wahrscheinlichkeit eines in allen Kurvenstücken gleichen 
Reizausgangspunktes spricht die folgende Erfahrung: Wir haben im 
Verlaufe der wochenlangen Beobachtung des Patienten Z. — besonders 
veranlaßt durch die eigentümliche Gruppierung seiner gehäuften 
Extrasystolen — viele Meter elektrokardiographischer Kürven seiner 
Herztätigkeit geschrieben, darunter wiederholt auch große Kurven¬ 
stücke vor, während und nach Atropineinspritzungen. Wir werden 
diese Kurven im weiteren Verlaufe schildern und dabei hervorzuheben 
haben, daß die elektrokardiographischen Formen der Extrasystolen 
allerdings nicht mit voller Sicherheit den Ausgangspunkt des Reizes 
erkennen lassen. Aber das eine geht mit Bestimmtheit aus diesen zahl¬ 
reichen Beobachtungen ^ervon Daß die Extrasystolen, wann immer 
geschrieben wurde, vollständig gleiche Form hatten, daß also zu den 
Zeiten der Aufnahmen immer ein und derselbe Punkt der Ausgangs¬ 
punkt der Extrareize war. Wir können daraus schließen, daß auch die 
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s phygm°g ra phis c hen Kurv r en immer nur gleichartige Extrasystolen ver- 
zeichneten. 

Wenn die sphyginographischen Kurven nun verschiedene Bilder 
geben und zeigen, daß sich bei gleichem, und zwar wie die Abb. 4 und 5 
zeigen, atrioventrikulär gelegenen! Reizpunkt, das eine Mal Vorhof 
und Ventrikel gleichzeitig und beide vorzeitig, das andere Mal nur der 
Ventrikel vorzeitig, der Vorhof aber rechtzeitig kontrahierte, so liegen 
für diese letzteren Fälle im Prinzip zwei Erklärungsmöglichkeiten vor. 
Die erste wäre, daß die Extrasystole so spät einsetzte, daß der nomo- 
tope Reiz den Vorhof bereits in Erregung versetzt hat. Ein derartiger 
Vorgang könnte z. B. für die zweite Extrasystole der Abb. 2 in Betracht 



Abb. 6. 


gezogen werden. Auf dem Kurvenstück 3 aber und vor allem in Abb. 1 
erfolgen die Ventrikelextrasystolen so vorzeitig, daß eine Erregung des 
Vorhofs vom Sinus her noch nicht stattgefunden haben kann. Da 
die früher angeführten Gründe aber darauf hinweisen, daß auch in diesen 
Beispielen der Reizpunkt atrioventrikulär gelegen ist, so kann sich nur 
der Schluß ergeben, daß die Leitung des Reizes gegen den Vorhof hin 
in diesen Fällen versagte, während er die anderen Male funktionierte. 
Das Versagen der Reizleitung führt mithin in Abb. 1, 2, 3 zu den Bildern 
der vorzeitigen Ventrikelkontraktion bei rechtzeitiger Vorhofsystole, 
wie wenn der Reizpunkt im Ventrikel gelegen wäre; in Abb. 4 und 5 
führt dagegen die Rückleitung des Reizes über den Vorhof zu den typi¬ 
schen Bildern der atrioventrikulären Extrasystolie. 

Abb. 6 zeigt in ihrem Beginn und mittleren Teil deutlich sowohl in der Radial¬ 
ais in der Venenkurve den Wechsel zweier Normalkontraktionen mit einer Extra¬ 
systole an. Die Radialpulse 2, 3, 5, 6, 8, 9, 11, 12 sind von Normalkontraktionen 
ausgelöst. Auch alle folgenden, welche von Puls 16 an verzittert sind, sind an¬ 
scheinend durch nomotope Systolen ausgelöst. Die Pulse 4, 7, 10 dagegen sind 


□ igitized by Google 


Original from 

UNIVERSITY 0F MINNESOTA 






































206 


R. Kaufmann und C. J. Rothberger: 


Digitized by 


durch ihre Annäherung an die vorhergehenden Pulse und den tiefen Abfall de« 
diastolischen Schenkels leicht als von Extrasystolen hervorgerufene Pulse erkenn¬ 
bar. Diese Extrasystolen rufen in der Venenkurve die charakteristischen hohen 
a i + c 2 -Wellen hervor. Zwischen je zwei Extrasystolen finden sich zwei normal 
gruppierte a-, c-, t;-Komplexe, von welchen der erste durch die Höhe der a-Zacke 
die durch die Extrasystole bewirkte Blutstauung im Vorhof erkennen läßt. Im 
weiteren Verlauf der Kurve aber fehlen die hohen a y + c 1 -Zacken und an ihre 
Stelle treten nach je zwei Normalkomplexen eigentümlich geformte, breite Zacken, 
welchen ein deutlich dreiwelliges Plateau zukommt. Von diesen Wellen sind die 
ersten beiden kleiner, etwas ansteigend, die dritte Welle ist die höchste und ist 
spitzig. Die Messung, ferner die Form dieser Welle und die Entfernung von der 
v -Welle zeigt, daß diese dritte Welle des Plateaus eine oZacke ist, während die 
beiden kleineren Wellen vor ihr einer in zwei Absätzen oder zu zwei verschiedenen 
Zeitmomenten angeregten Vorhofkontraktion entsprechen. Das Auftreten dieser 
eigenartigen Komplexe je nach zwei Normalkontraktionen, durch welche der 
Trigeminus-Typ der Kurven fortgesetzt wird, zeigt deutlich, daß hier zur gleichen 
Zeit eine nomotope Erregung und ein heterotoper Reiz im Vorhof abläuft. 

Aus dem Bisherigen geht demnach hervor, daß es sich in unseren 
Kurven, soweit sie einzeln auftretende Extrasystolen ifl Form von 
Bigemini enthalten, um atrioventrikuläre Extrasystolen handelt, 
welche wechselnd entweder Vorhof und Ventrikel oder den Ventrikel 
allein betreffen. 

Die folgenden Abbildungen sind Beispiele solcher Kurvenstücke, 
welche doppelte Extrasystolen enthalten. 

Abb. 7 zeigt im Beginn der Kurve zwischen je zwei Normalpulse 
eingeschaltet zwei Extrasystolen, welche in der Radialkurve leicht als 
kleinere Pulse kenntlich sind und deren Auftreten die Entfernung 
zwischen den beiden Normalpulsen 2 und 3 ungefähr drittelt. Doch 
stehen di6 beiden Extrapulse einander deutlich näher, als der erste 
der vorhergehenden, der zweite der ihm folgenden Radialerhebung. 
Das Schwanken des Sinusrhythmus, das in vielen unserer Kurven auf¬ 
fallend ist, zeigt sich dieses Mal deutlich. Die Entfernung der Pulse 1—2 
ist größer als die der Pulse 3—4; diese beiden Distanzen sind aber 
fast anderthalbmal so groß, als die Distanz der Normalpulse 5—6. 
Die Entfernung der Pulse 2—3 ist doppelt so groß als die der Pulse 3—4. 

In der Venenkurve ist das Intervall zwischen den zu Puls 2 und 
Puls 3 gehörenden Normalkomplexen von vier Zacken eingenommen, 
von welchen die ersten drei hoch, und zwar höher als die normalen 
a- und c-Zacken, die vierte etwas niedriger ist. In den Aufstieg der ersten 
großen Zacke fällt die mit c x bezeichnete c-Zacke der ersten Extrasystole. 
Es ist aber klar, daß die große Zacke nicht allein einer (^-Erhebung 
ihre Größe danken kann; da die extrasystolischen Radialpulse kleiner 
sind als die normalen, könnte die den ersteren zugehörende c-Welle nicht 
größer sein als die den letzteren zugehörenden. Da die t’-Zaqke des 
Normalkomplexes schon abgelaufen ist, kann es sich um nichts anderes 
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als um eine a x + (^-Zacke handeln, d. h. — da eine vom Sinus herab¬ 
geleitete Vorhofkontraktion nicht fällig ist — um den Ausdruck einer 
im Tawaraknoten ausgelösten gleichzeitigen Vorhofkammerkontraktion. 
Den gleichen Ursprung und die gleiche Bedeutung hat die Zacke 3. 
Sie zeigt noch deutlich ihre Entstehung aus zwei, die Vene füllenden 
Aktionen an; der zweite Anstieg entspricht der zweiten Extrasystole 
des Radialpulses, der erste demnach einer rückläufigen Vorhof kontrak¬ 
tion. Eine Delle im Plateau des Extrakardiogramms deutet gleichfalls 
auf eine zugleich mit der Ventrikelsystole ablaufende Vorhofsystole 
hin. Die Zacken 2 und 4 sind die zu den Extrasystolen gehörenden 



Abb. 7. 


Wellen, wie aus ihren zeitlichen Beziehungen zu den dazu gehörenden 
Kardiogrammen hervorgeht. Die Höhe der Zacke 2 erklärt sich dabei 
wohl aus der Uberfüllung der Vene und dem frühen Einsetzen der 
folgenden Herzextrakontraktion. Der Abfall der Zacke 4, deren Stellung 
normalen v-Wellen entspricht, fällt wie bei den v-Zacken der Normalpulse 
mit dem kurzen diastolischen Anstieg der Kardiogrammkurve zusammen. 

Unsere sphygmographischen Kurven zeigen an vielen Stellen der¬ 
artige Doppelextrasystolen: gleichzeitige, vorzeitige Vorhof- und 
Ventrikelkontraktionen. Daß aber auch bei der doppelten Extra¬ 
systole zeitweise nur der Ventrikel, nicht der Vorhof in vorzeitige 
Erregung versetzt wird, zeigt als Beispiel der Schluß der Abb. 3. 

An den beiden, mit Doppelkreuz (+) markierten Stellen der Abb. 3 
sind 1 und 4 normale Radialpulse, das Intervall zwischen 1 und 4 ist 
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etwas größer als zwei Normalintervalle. In der ersten der markierten 
Stellen ist die erste Extraradialwelle sehr klein (e*), die zweite (e 5 ) 
groß, an der zweiten Stelle ist e 6 groß, e 7 klein. Die Radialwelle e 4 
tritt in einem früheren Punkt des Zyklus auf als e 6 und dementsprechend 
sehen auch die den Extrasystolen e 4 , resp. e 6 entsprechenden, hohen 
Wellen im Venenpuls nicht gleich aus. Die e 4 entsprechende q-Welle 
des Venenpulses fällt in den Anstieg der hohen, sichtlich gepfropften 
q-f- q-Welle; diese Welle ist sehr breit und nimmt die q-Welle in «ich 
auf, so daß nur eine kleine Unterbrechung im absteigenden Schenkel 
das Auftreten dieser letzteren angibt. Die gepfropfte Welle, welche dem 
Radialpuls e 6 entspricht, hat dagegen einen gestuften Anstieg; die zweite 
Stufe entspricht dem c-Moment der e Ä ; die q-Welle ist erhalten. Den 
Extrawellen e 5 und e 7 entsprechen im Venenbild je eine spitze Welle 
von der Form und Höhe der übrigen c-Wellen dieser Kurve; und es 
führt von diesen q-Wellen eine breite niedrige Welle mit gesatteltem, 
resp. gebuckeltem Plateau zu den nächsten c-Erhebungen hin. 

Die Messung der sphygmographischen Kurven an diesen Stellen 
könnte wie die Messung an den Kurven Abb. 1, 2, 3 keinen sicheren 
Aufschluß über die Natur der eben besprochenen Extrasystolen geben. 
Aber, wie oben erwähnt, geht aus der großen Sammlung unserer elektro- 
kardiographischen Kurven hervor, daß alle Extrasystolen in diesem 
Falle den gleichen Ausgangspunkt haben und atrioventrikulären 
Ursprungs sind. Während aber den ersten Extrasystolen (e 4 und e 6 ) 
der beiden Paare das Venenbild einer gleichzeitigen, vorzeitigen Vor¬ 
hof- und Kammersystole entspricht, führen die zweiten Extrasystolen, 
e s und e 7 , nur zu einer vorzeitigen Kammerextrasystole. Die Überleitung 
des Reizes auf den Vorhof ist ausgeblieben. 

Die a-Zacken der den Extrasystolenpaaren vorhergehenden und der ihnen 
folgenden nomotopen Kontraktionen haben doppelte Normaldistanz; die Über¬ 
kompensation an der Radialkurve rührt von den verlängerten a —c-Distanzen her. 

Bei der Analyse einzelner unserer sphygmographischen Kurvenstücke können 
wir uns dem Eindruck nicht entziehen, daß es Beispiele von atrioventrikulären 
Extrasystolen gibt, bei welchen der rückläufige Vorhofreiz den Sinus nicht 
erreicht, und daß dadurch das rechtzeitige Ablaufen einer nomotop erregten Vorhof - 
kontraktion Behr rasch nach der heterotop erregten zustande kommen kann. Ein 
solches Kurvenstück ist Abb. 8. Im Verlauf derselben sind sechs normale Kardio¬ 
gramme zu sehen, von welchen die ersten drei von zwei, die letzten drei von einer 
Extrasystole gefolgt sind. Der Gruppe 1 und 2 entsprechend finden sich in der 
Vene folgende mit den üblichen Buchstaben bezeichneten Komplexe: eine normale 
a -, c-, v-Gruppe, eine hohe q + q-Welle, welche von einer gleichzeitigen — wie 
aus den früheren Analysen und Überlegungen hervorgeht — vorzeitigen Vorbof- 
Kammerkontraktion herrührt und die dieser Welle folgende q-Welle; eine Wieder¬ 
holung der gleichen Gruppe, welche in den nächsten a-, c-, v- Komplex überführt. 
In diesen Gruppon 1 und 2 liegt also der Ausdruck einer nomotopen Kontraktion, 
welche von zwei atrioventrikulären, Vorhof und Kammer treffenden Extrasystolen 
gefolgt ist, vor. Die Gruppe 3 zeigt eine klare Abweichung von diesem Typus. 
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Während die erste Zaekengruppc a, c, v und die folgende a l + c l -Welie durchaus 
die Form der Gruppen 1 und 2 einleiten, ist die folgende v r Welle deutlich höher, 
die ihr nachfolgende Welle (c A ) deutlich niedriger als die analogen Wellen der 
Gruppen 1 und 2. Die mit a + v x bezeichnete Welle steht in der Mitte der Distanz 
der vorhergehenden und nachfolgenden a- Wellen; die c,-Welle ist eingipflig, spitzig 
und hat durchaus das Aussehen der folgenden c-Welle. In analoger Weise ist die 
a i + q-Welle der Gruppe 4 von einer hohen und zweigipfligen Welle gefolgt, 
deren erster Gipfel in der Mitte der a -Distanzen steht. 

Wir glauben, daß das hier wiedergegebene Venenbild sich nur durch die An¬ 
nahme zwanglos erklären läßt, daß die retrograde a 1 -Wel!e den Sinus nicht er- 



Abb. 8. 


reicht hat und demnach als interpolierte Welle den Ablauf der nächsten nomotop 
erregten a-Welle nicht verhindern konnte. 

Vielleicht läßt sich auch in anderen Fällen die Kompensation der Pause 
atrioventrikulärer Extrasystolen auf die gleiche Art erklären. 

An vielen Stellen unserer sphygmographischen Kurven finden sich 
gehäufte Extrasystolen. Die Abb. 7, 9, 10 geben Bilder derselben. 

Am Schluß des Kurvenstückes Abb. 7 schieben sich zwischen zwei 
Normalpulse (4 und 5), welche an ihrer Höhe und dem typischen Zacken¬ 
komplex in der Venenkurve leicht kenntlich sind, in die Radialkurve 
fünf extrasystolische Pulse ein, welche, voneinander annähernd gleich 
weit entfernt, von den sie begrenzenden Normalpulsen durch etwas 
längere Intervalle geschieden sind. Die entsprechenden c-Momente 
sind in der Venenkurve durch Striche und die Bezeichnungen e x bis e h 
gekennzeichnet. Es zeigt sich, daß den Pulsen e v e 3 , e 5 Venenzacken 
entsprechen, welche aus früheren, einfacheren, extrasystolischen Ab- 
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bildungen bekannt sind. Dem Puls e x der Radialis entsprechen zwei 
hohe Zacken, welche die Form der Venenzacken 3 und 4 derselben Kurve 
haben und hier wie dort a x -f c x - und v 1 -Wellen einer atrioventrikulär 
entstandenen über Vorhof und Ventrikel ablaufenden Systole sind. 
Ferner entsprechen dem zu e 3 gehörenden Zackenpaare die Wellen 1 
und 2 der Form und Stellung nach fast vollständig. So fällt auch zeit¬ 
lich der a -f e 3 -Anstieg mit der Delle des Plateaus des zugehörigen 
Extrakardiogramms, der i?-Anstieg mit dem postsystolischen Anstieg 
derselben zusammen. Die zu e 5 gehörende, sehr große und die folgende 



Abb. 9. 


kleine Zacke sind die gleichen wie die a ± -f c x ~ und die ^-Wellen der 
Bigemini der Abb. 5. Es kann keinem Zweifel unterliegen, daß diese 
Bilder atrioventrikulären Extrasystolen entsprechen. Aber im Gegen¬ 
satz zu diesen hohen Wellen stehen die niedrigen Zackenpaare der 
e 2 - und e 4 -Gruppen. Die dem c-Moment entsprechenden Wellen haben 
hier genau dieselbe Höhe wie die einfachen c-Wellen der späteren Normal¬ 
pulse und es berechtigt nichts zu der Annahme, daß an diesen Stellen 
eine gleichzeitige Systole von Vorhof und Ventrikel stattgefunden habe. 
Der Wechsel der hohen und niedrigen Zackenpaare zeigt vielmehr an, 
daß jedes zweite Mal der im Gebiet des Tawaraknotens entstehende 
Reiz seinen Weg zum Vorhof nicht gefunden hat. Da aber der Reiz 
aktiv war, da ferner die Anspruchsfähigkeit des Vorhofs gewiß nicht 
geringer ist als die des Ventrikels, so muß hier dem Tawarareiz jedes zw r eite 
Mal der Weg zum Vorhof durch Blockierung verschlossen gewesen sein. 
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Ein ganz ähnliches Bild, bei welchem aber nur der letzte der gehäuften 
atrioventrikulären Reize gegen den Vorhof zu blockiert ist, geben die 
mit -f-f bezeichneten Stellen der Abb. 1. 

An diesen Stellen ist auch deutlich ersichtlich, daß die Häufung der Extra¬ 
systolen eine hemmende Wirkung auf den Sinusrhythmus ausüben kann: die 
Distanz «, — a ist länger als die normalen «-Distanzen. 

Das Gegenstück zu diesen Bildern, nämlich eine Serie von Extra¬ 
systolen der Kammer, welche auf den Vorhof nicht übergehen, gibt 
Abb. 9. Zwischen die nomotop entstandenen Systolen der Kardiogramme 



Abb. 10. 


1 und 2 schieben sich vier Extrasystolen ein, welchen in der Radial¬ 
kurve 4 dichtgedrängte Radialpulse entsprechen. Es ist an der Venen¬ 
kurve leicht erkennbar und durch die Buchstabenbezeichnung ersicht¬ 
lich gemacht, daß keiner der Extrareize auf den Vorhof übergeht, sondern 
daß zwei ihrer äqualen Distanz nach nomotope Vorhofkontraktionen 
während der Zeit der vier Kammerextrasystolen ablaufen. Die Vorhof¬ 
wellen fallen mit den ^-Wellen der ersten und der dritten Extrasystole 
zusammen und führen zu besonders hohen Wellen. Das Gemenge der 
zwei nomotopen Vorhof kontraktionen mit den vier heterotopen Kammer¬ 
systolen führt an dieser, wie an der ihr ähnlichen, vorausgehenden Stelle 
zu einem ganz bunten Venenzackenbild, welches aber den unbeein¬ 
flußten Sinusrhythmus deutlich wiedergibt. 

Während alle bisher besprochenen Kurvenbilder atrioventrikuläre 
Extrasystolen Wiedergaben, welche entweder Vorhof und Kammer oder 
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aber die Kammer allein zu vorzeitiger Kontraktion bringen, gibt die 
folgende Abb. 10 anscheinend das Beispiel einer weiteren Varietät des 
Reizablaufes. 

Die nomotopen Herzkontraktionen 1—5 sind von mehreren Extrasystolen 
der Kammer, und zwar 1, 2 und 3 von zwei, 3 von vier Extrasystolen begleitet. 
Es ist nach den bisherigen Analysen leicht festzustellen, daß jeder Kammerextra¬ 
systole im Venenbild eine hohe Welle entspricht, welche infolge gleichzeitiger 
Kammer- und Vorhofkontraktion (e -f a,) entsteht. Zwischen die letzte + e- 
Zacke jeder Gruppe und die a -Welle der folgenden nomotopen Systole ist jedes¬ 
mal eine kleine Welle (uj eingeschoben. 

Es ist bekannt, daß während eines langsamen Sinusrhythmus in dem der 
langen Diastole entsprechenden Teil der Venenkurve mitunter Wellen eingeschoben 

sind, welche die sphygmographische 
Form der a -Wellen haben, manchmal 
gerade in der Mitte zwischen zwei 
sichergestellten a-Wellen stehen und so 
zu den Fehlschlüssen einer 1 : 2-Blockie¬ 
rung führen können. Auch bei der Be¬ 
trachtung der hier abgebildeten Kurve 
liegt der Gedanke an diastolische 
Stauungsw ellen nahe. Wir glauben aber 
doch nicht, daß es sich um diese Art von 
Zacken handelt. Wäre die letzte e -f- a,- 
Zacke die letzte Extrasystole jeder 
Gruppe, so w r äre die Distanz e + 
bis a die kompensatorische Pause, deren 
Länge an diesem Kurvenstück 6 1 /* bis 
6y 4 Fünftelsekunden betragen würde. 
An dem der Abb. 10 unmittelbar vor¬ 
hergehenden Stück, welches eine Reihe 
von Bigeinini enthält, geht aber die 
Länge der kompensatorischen Pause 
nirgends über 5 3 / 4 Fünftelsekunden 
hinaus, während die Länge des Bigemi- 
nus 8 l / 2 —9 Fünftelsekunden beträgt. Diese Berechnung, ferner die Form und 
Höhe dieser mit a 1 bezeichneten Welle legen die Vermutung nahe, daß es sich 
hier um eine Vorhofexträsystole handelt, die dadurch zustande gekommen ist, 
daß der atrioventrikulär entstandene Extrareiz dieses Mal den Weg zum Vorhof 
offen, den Weg zur Kammer blockiert gefunden hat. 

Wir geben dieser Vermutung Ausdruck, ohne uns für sie zu ent¬ 
scheiden. Sie ist auch für den Gang der weiteren Analyse und die 
Schlüsse, welche aus dieser gezogen werden, irrelevant. Doch konnte der 
auffallende und sich einige Male wiederholende Vorgang, welcher durch 
Abb. 10 repräsentiert wird, nicht unbesprochen bleiben. 

Aus der bisherigen Kurvenanalyse geht folgendes her¬ 
vor: In einem in wechselndem Sinusrhythmus schlagenden 
Herzen entstehen von Zeit zu Zeit Extrareize, deren 
Ursprung im Tawaraschen Knoten liegt. Diese Extrareize 
erfolgen häufig einzeln, so daß das gewöhnliche Bild ein- 
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gestreuter Bigemini entsteht; mitunter treten sie doppelt, 
zeitweise gehäuft auf. Aus mehreren Kurvenstücken dop¬ 
pelter Extrasystolen läßt sich d.er Schluß ziehen, daß der 
zwischen Vorhof und 
Kammer entstehende 
Reiz bisweilen nur auf 
die Kammer, nicht auf 
den Vorhof Übertritt; 
an vielen Gruppen der 
ge häuf ten E xtrasys to- 
len ist gleichfalls eine 
zeitweise oder alter¬ 
nierende Blockierung 
des Reizes gegen den 
Vorhof hin nachweis¬ 
bar. Einzelne Kurven¬ 
stücke lassen auch eine 
zeitweise Blockierung des 
auf den Vorhof übertreten¬ 
den Reizes gegen die Kam¬ 
mer nicht ausschließen. 

Es fragt sich nun, 
ob andere Anhalts¬ 
punkte für die An¬ 
nahme zu finden sind, 
daß zeitweise eine 
Blockierung der Extra¬ 
reize stattfindet. Diese 
Annahme findet Stüt¬ 
zen bei der Durchsicht 
der zeitlichen Bezie¬ 
hungen aufeinander¬ 
folgender Extrasysto¬ 
len an den einer genauen Zeitmessung zugänglichen elektrokardio- 
graphischen Kurven, sie kann aber erst begründet werden, wenn vorerst 
über eine andere Eigent ümlichkeit der Extrasystolen dieses Falles berich¬ 
tet ist, über ihre Abhängigkeit von dem Tonus der extrakardialen Nerven. 



Abb. 11b. 



Ahb. 11 c. 


B. Elektrokardiographische Aufnahmen. 

Das Elektrokardiogramm der Nor mal - u nd der E xtrasystole. 

Abb. 11 a, b und c zeigen die bei den drei Ableitungen gewonnenen 
Elektrokardiogramme, und zwar je zwei Bigeminuspaare. Das Kammer- 
elektrogramm der Normalschläge zeigt die gewöhnliche Form; 
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dagegen ist die Vorhofzacke sehr klein und nur stellenweise sicht¬ 
bar; in dem weitaus größten Teile der auf genommenen Kurven, und 
zwar auch an den bei erhöhter Empfindlichkeit des Galvanometers 
gewonnenen, ist keine Vorhofzacke zu sehen, was um so erstaunlicher 
ist, als die R-Zacken über 20 mm hoch sind. Dazu kommt noch, daß 
bei diesem Patienten die diastolischen Teile der Kurven immer etwas 
verzittert sind, so daß sich die winzigen Vorhofzacken, dort wo sie 
eventuell zu sehen wären, in unruhigem Saitenbilde nicht deutlich 
abheben. Das Elektrogramm der Extrasystole zeigt bei Ableitung I und II 
eine breite, hohe, nach aufwärts gerichtete Vorschwankung (Q, R, S) 
und eine nach abwärts gerichtete Nachschwankung und unterscheidet 
sich dadurch von dem Elektrogramm der Normalschläge. Es besteht 
eine Ähnlichkeit mit dem Typus der basalen ventrikulären Extra¬ 
systole ; trotzdem haben aber die Eiektrogramme keine so ausgesprochene 
Form, wie man sie bei basalen oder rechtsseitigen ventrikulären Extra¬ 
systolen zu sehen gewohnt ist. Sie stehen gewissermaßen in der Mitte 
zwischen diesem Typus und der Form der Normalsystolen. Bei Ab¬ 
leitung III sind Vor- und Nachschwankung gleich gerichtet, das 
Elektrogramm der Extrasystole unterscheidet sich von dem der 
Normalsystolen nur dadurch, daß die Vorschwankung gespalten und 
niedriger ist. 

^ Will man die Extrasystole als atrioventrikulär auffassen, so muß 
man die Abweichung ihres Erregungsablaufes von dem der Normal¬ 
systolen erklären. Nun ist es bekannt, daß auch aurikuläre Extrasystolen 
ein atypisches Elektrogramm auf weisen können und Lewis erklärt 
dies mit einer unvollständigen Erholung der Reizleitung in einzelnen 
Zweigen der Tawaraschen Schenkel. Das könnte auch hier der Fall 
sein. Der im Tawaraschen Knoten entstehende Reiz würde bei seinem 
weiteren Ablauf nicht alle Zweige der beiden Schenkel gleichmäßig 
passierbar finden. Dieser Auffassung steht jedoch entgegen, daß an 
solchen Stellen der Kurve, wo das postextrasystolische Intervall kurz 
ist, die darauffolgende Normalsystole doch dasselbe Elektrogramm hat 
wie sonst; es wäre nun nicht einzusehen, warum die Reizleitung nach 
dieser ebenso kurzen Zeit wieder frei sein sollte. Man könnte sich aber 
auch vorstellen, daß der Reizpunkt so im Tawaraknoten liegt, daß er 
bei seinem weiteren Ablauf nicht die ganze Breite der Bahn im His- 
schen Bündel benützt, sondern sich mehr gegen den rechten Schenkel 
zu ausbreitet. Dann müßte natürlich der vom Vorhof kommende, das 
ganze Bündel passierende Reiz ein normales Kammerelektrogramm zur 
Folge haben. Es ist übrigens für unsere Befunde und die daraus ge¬ 
zogenen Schlußfolgerungen gleichgültig, ob man den Ursprung der 
Extrasystolen in den Tawaraschen Knoten oder in den rechten 
Schenkel verlegt. 
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Analyse der Allorhythmie. 

Das verschiedenartige Einsetzen des Extrareizes geht ebenso deut¬ 
lich wie aus den Sphygmogrammen, aber besser meßbar als aus diesen, 
aus den mit feinerer Zeitschreibung ( 1 / 50 " bzw. 1 / 100 // ) versehenen 
elektrokardiographischen Kurven hervor, von welchen wir zur weiteren 
Analyse des Falles große Stücke ausgemessen und in Tabellenform 
gebracht haben. 

Einzelne Extrasystolen. In der hier folgenden Tabelle 1 ist 
ein Stück einer Kurve analysiert, welche bei Ruhelage des Untersuchten 
aufgenommen ist (Ableitung II). Alle Werte sind in Hundertstel Sekun¬ 
den angegeben. Die Tabelle zeigt in ihrer ersten Kolonne die Reihen¬ 
folge der aufeinanderfolgenden Herzschläge, welche in diesem Stück 
fast durchaus einem gleichmäßigen Wechsel von Normalsystolen und 
vorzeitigen Systolen entspricht. Die zweite Kolonne gibt die Inter¬ 
valle an, und zwar zeigen die fett gedruckten Ziffern die Länge 
der Extraperioden — der „Kupplungen“ 1 ) —, die übrigen die 
Länge der postextrasystolischen Pausen. Die dritte Kolonne 
gibt das Zeitintervall zwischen zwei aufeinanderfolgenden Normal¬ 
systolen an, also fast durchaus die Länge eines Bigeminus. Nur dort, 
wo in der zweiten Kolonne zwei gewöhnliche Zahlen aufein- 
anderfolgen, demnach keine Extrasystole eingeschoben ist, entspricht 
der angegebene Wert der Länge des Normalintervalles. Die eingeklam¬ 
merten Ziffern der dritten Kolonne entsprechen der halbierten Länge 
des Bigeminus. Die vierte Kolonne gibt das Intervall zwischen zwei 
Extrasystolen. Aus dieser Tabelle geht dreierlei hervor. Sie zeigt 
zunächst an genauen Zahlen das verschiedenzeitige Einsetzen der 
Extrasystolen, das an den zur Zeitberechnung weniger geeigneten 
Sphygmogrammen aus der verschiedenen Form der a-, resp. a 2 - und 
(^-Kombination hervorgeht. Wir finden in diesem Teil der elektro¬ 
kardiographischen Aufnahmen Kupplungsschwankungen zwischen 0,50 
und 0,59 Sekunden und wir können hinzufügen, daß in anderen Kurven¬ 
abschnitten noch weit größere Schwankungen auf treten. Aus den Ziffern 
der zweiten Kolonne geht ferner ein starkes Schwanken des Sinus¬ 
rhythmus hervor, durch welches die Länge der Bigemini von 1,48 bis 
1,28 Sekunden (an anderen Kurvenstücken von 1,54—1,10") variiert. 
Schließlich zeigt ein Vergleich zwischen den halben Längen der Bige¬ 
mini und den eingestreuten Normalperioden deutlich, daß hier, wo 
immer nur einzelne Extrasystolen zwischen je zwei Normalschlägen 
eingeschaltet sind, vollständige Kompensation der Rhythmusstörung 
erfolgt; dasselbe geht aus der Betrachtung zahlreicher sphygmographi- 
scher Kurvenstücke hervor. 

J ) Als „Kupplung“ bezeichnen wir der Kürze wegen immer das einer Extra¬ 
systole vorausgehende Intervall 

Z. f. d. g. exp. Med. VII. 15 
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j Dauer der 
vorangehen- 

Intervall xwiHchen zwei 


| Dauer der 

1 vorangehen- 

Intervall zwischen zwei 

Nr. 

aufeinanderfolgenden 

Nr. 

aufeinanderfoigendeu 

den 

Normal- 

Extra- 

den 

Normal- 1 

Extra- 


Herzperiode 

systolen 

systolen 


' Herzperiode 

systolen I 

systolen 

1 

; — 



29 

86 


141 

2 

70 

70 

i 

30 

55 

1 1 

3 

53 

144 (72) 

j 

31 

79 

134 (67) 

136 


91 


32 



4 


57 



r 

34 


145 : 

33 

141 (70) 

- - —-— -— 

5 

140 (70) 


84 

139 




0 

86 

1 

34 

55 


7 

54 

134 (67) 

140 ! 

i 

35 

84 

139 (69) ; 

139 

8 

80 

1 

36 

55 


9 

55 

134 (07) 

136 |, 

37 

81 

. 136 (68) 

137 

10 

! 78 

I 1 

38 

55 

i 

11 

53 

134 (67) 

137 

39 

79 

135 (67) J 

138 

12 

75 


40 

59 

137 (68) 



13 

69 

69 

196 

41 

78 


14 

5t 

148 (74) 

r 

42 

70 

70 

270 

15 

96 

150 

43 

72 

; 72 

10 

54 

142(71) 

44 

50 

148 (74) 1 



17 

88 


45 

98 


18 

53 

137 (68) 

141 1 

46 

53 

139 (69) 

151 

19 

84 


47 

; 86 


20 

35 

139 (69) 

139 

48 

55 

: 128 (64) 

141 

21 

84 

ii 

139 ! 

i ’i 

49 

73 




22 

55 


50 

62 

62 


23 

80 i 

135 (67) 


51 

70 

70 

255 

24 

57 

141 (70) 

137 

52 

50 

142 (71) 


25 

84 

140 

53 

92 

146 



26 

35 


54 

54 

i 

27 

84 ; 

140 (70) 

139 

55 

92 

j 146 (73) t 

146 

28 

55 


56 

54 




141 (70) 

- - - — 

57 

1 86 

140 (70) 



Doppelte Extrasystolen. Die Tabelle 2 ist in derselben Art 
angefertigt wie die Tabelle 1. Die Ziffern der ersten Kolonne benennen 
die aufeinanderfolgenden Normalsystolen und Extrasystolen; die zweite 
Kolonne gibt die zwischen den aufeinanderfolgenden Kontraktionen 
liegenden Intervalle, und zwar sind diejenigen Ziffern fett gedruckt 
welche der Kupplung entsprechen, also der Entfernung einer Extra¬ 
systole von der vorhergehenden Systole — sei es, daß dieselbe eine 
nomo- oder eine heterotope ist. Zwei aufeinanderfolgende fett 
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Tabelle 2. 


Nr. 


Dauer der 
vorangehen¬ 
den 

Herrperiode 


Intervall zwischen zwei 
aufeinanderfolgenden 


Normal- 

systolen 


Extra¬ 

systolen 


1 

96 

! 

2 

48 


3 

84 

! 132 (66) 

i 

4 

51 


5 

72 

123 (61) 

6 

54 


7 

4t 

184 (61) 

8 

88 


9 

5t 


10 

66 

118 (59) 

i 

11 

57 

i 

12 

40 

198 (66) 

13 

92 


14 

48 

125 (62) 

15 

77 

16 

53 

119 (59) 

17 

66 

18 

58 


19 

47 

148 (74) 

20 

43 


21 

60 

60 

22 

62 

62 

23 

50 

. " i 

154 (77) 

24 

104 

25 

48 

130 (65) | 

26 

82 

27 

40 

71 

120 (60) ■ 


135 (45) 

126 (42) 
42 


140 (47) 

123 (41) 
49 

140 (47) 

130 (43) 

124 (41) 
47 

215 (44) 

152 (51) 

131 (44) 

125 (42) 


Nr. 

29 

30 

31 

32 

33 

34 

35 

36 

37 

38 

39 

40 
4P) 

42 

43 

44 

45 

46 

47 

48 

49 

50 

51 

52 

53 

54 

55 

56 


| Däner der 
l vorangehen-1 
I den 
Herzperiode , 


Intervall zwischen zwei 
aufeinanderfolgenden 


Normal¬ 

systolen 


Extra¬ 

systolen 


54 
4t 
88 

50 
74 
5t 
76 
5t 
43 
92 
40 
69 

57 
43 
71 

55 

58 
58 

51 
79 
51 
78 
50 
64 
50 
40 
92 
48 


184 (61) 


124 (62) 


128 (64) 


187 (62) 


118 (59) 

57 

114 (57) 
55 

58 _ 

58 


130 (65) 


129 (64) 


114 (57) 


194 (65) 


42 


138 

(46) 

126 

(42) 

128 

(43) 

43 

Ul 

(47) 

126 

(42) 

43 

— 

293 

(42) 

130 

(43) 

128 

(43) 

120 

(40) 

46 


140 

(47) 


gedruckte Ziffern zeigen somit an, daß zwei Extrasystolen, zwei 
gewöhnliche, daß zwei Normalsystolen aufeinanderfolgen, der Wechsel 
einer fett gedruckten und einer gewöhnlichen entspricht einem 
Bigeminus. Die dritte Kolonne gibt die Entfernung zweier Normal¬ 
systolen voneinander und die eingeklammerten Zahlen geben die Hälfte 
dieses Wertes dort an, wo ein doppeltes, ein Drittel dort, wo ein drei¬ 
faches Normalintervall anzunehmen ist. Wir werden später verschie- 

l ) Nr. 41 ist eine Mischform aus normaler und heterotopcr Erregung. 
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dene Beispiele dieser Tabelle entnehmen und möchten vorläufig nur 
darauf aufmerksam machen, daß überall dort, wo zwei Extra¬ 
systolen aufeinanderfolgen, die erste Kupplung (zwischen 
Normalschlag und Extrasystole) länger ist als die zweite. 

Das gilt nicht nur für den hier beschriebenen Fall; bei der Analyse vieler, 
von anderen Patienten stammenden Kurven ist uns diese Tatsache längst auf¬ 
gefallen, welche von anderen Autoren bisher anscheinend übersehen wurde. Und 
doch findet mati bei Durchsicht der Literatur einige Beispiele dafür. Hier kommen 
sphygmographische Kurven 1 ) weniger in Betracht, weil man aus ihnen nicht 
schließen kann, ob die beiden Extrasystolen denselben Ausgangspunkt haben, 
was für die Deutung des Befundes wichtig ist. Aber es liegen auch elektrographische 
Beispiele 2 ) dieser Regel (welche natürlich auch Ausnahmen hat) in der Literatur 
vor. Diese Regel läßt sich zum Teil daraus erklären, daß die erste Extrasystole 
erst nach dem Ende der refraktären Phase des Normalschlages kommen kann, 
während sie selbst viel früher von einer zweiten gefolgt wird, wenn das Tempo 
der heterotopen Reizbildung entsprechend rasch ist. In vielen Fällen reicht aber 
diese Erklärung nicht aus, so vor allem in unserer Tabelle 2. Die refraktäre Phase 
der Normalsystole dauert nur 0,27—0,28", die erste Kupplung dagegen fast 
doppelt so lange. 

Einfluß der extrakardialen Nerven auf den Eintritt der 

Extrasystolen. 

Die folgende Tabelle 3 zeigt die graphische Darstellung einer anderen 
Kurve, welche die Beziehungen des Eintritts der Extrasystolen zu den 
extrakardialen Nerven demonstrieren soll. 

In der Abszisse der Tabelle sind die Nummern der aufeinander¬ 
folgenden Herzschläge der Reihe nach aufgeschrieben. Die Ziffer 2 
bedeutet das Intervall zwischen den Systolen 1 und 2, die Ziffer 4 
das Intervall zwischen Schlag 3 und 4 usw. Wo eine Extrasystole 
interpoliert ist (Nr. 49), ein Sinusintervall also zwei Systolen umfaßt, 
sind die betreffenden Zahlen untereinander geschrieben; nach demselben 
Prinzip verteilen sich drei Zahlen auf zwei Intervalle oder vier Zahlen 
auf drei Intervalle. In der Ordinate ist die Länge der Intervalle in 
1 /i 00 ,/ aufgetragen. Die Höhepunkte der Ordinaten sind miteinander 
verbunden. Der Anstieg der Kurve entspricht also einer Verlang¬ 
samung, der Abstieg einer Beschleunigung des Herzschlages. Verläuft 
die gezeichnete Kurve an dem Abszissenpunkt 27 durch die Ordinaten- 
höhe58, so bedeutet das, daß die Länge des Intervalls zwischen Systole 26 
und Systole 27 0,58" beträgt. Die Bigemini sind überall als kompensiert 

x ) Wenckebach, Die Arhythmie 1903, Abb. X, S. 42, ferner Taf. VII, 
Abb. 38, 39 a, 39 b, 40 a—d. — Archiv f. Phys. 1906, S. 342f. und Zeitschr. f. klin. 
Med. 36 . 1899. — Die unregelmäßige Herztätigkeit 1914, Abb. 26, S. 43. — 
Mackenzie, Lehre vom Puls, Abb. 82, 83, S. 93. 

2 ) Lewis, Mechanismus der Herzaktion. Abb. 115, 116, 132. — Heart V, 
S. 263, Abb. 13. — Hart, Heart IV, S. 134, Abb. 4 und 8. — Hofmann, Die 
Elektrographie. Abb. 82 (gleicher Ursprung?), Abb. 219, 220. 
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berechnet, wie das den sphygmographischen Kurven entspricht. Die 
Extrasystolen sind in der Kurve der Sinusfrequenz durch Kreuze 
markiert, und zwar die einfachen mit -f, die doppelten mit + +> die 
dreifachen mit + + + und die interpolierten mit einem Kreise (Nr. 49). 
Diese Zeichen stehen über den betreffenden Nummern auf der Abszisse; 
über diesen Nummern erheben sich endlich senkrechte Striche, deren 
Höhe die Länge der Kupplung anzeigt. So sind in übersichtlicher Weise 
alle aus der Kurve berechneten Werte dargestellt. 


Tabelle 3. 



Die Kurve der Sinusfrequenz zeigt in unserem Falle durch ihren 
vielfach gezackten Verlauf, durch ihre hohen Anstiege und Abfälle den 
großen Wechsel in der Sinusreizbildung an. Pulsintervalle von 0,86 
bis 0,51" wechseln miteinander. Den gebräuchlichen Anschauungen 
entsprechend, kann in einer Intervallverkürzung ein erhöhter Einfluß 
des Accelerans, in einer Intervallverlängerung ein erhöhter Tonus des 
Vagus erblickt werden und die Kurve bringt dadurch das fortwährend 
wechselnde Spiel der extrakardialen Herznerven in ihrem Einfluß 
auf die Herzschlagfrequenz deutlich zum Ausdruck. Die häufigen 
kleinen Plateaus, welche die Kurve, und zwar stellenweise treppen¬ 
förmig durchsetzen, widersprechen diesem Ausdruck nicht. Sie kommen 
fast niemals dadurch zustande, daß zwei aufeinanderfolgende Systolen 
wirklich gleich lang sind; sie entstehen vielmehr in unserer Kurve fast 
ausschließlich dadurch, daß, wie erwähnt, die Bigemini zur tabellari- 
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sehen Darstellung auseinandergenommen und als zwei gleich lange 
Systolenintervalle dargestellt werden. 

Wenn man nun beachtet, an welchen Stellen der Kurve die 
Extrasystolen liegen, so sieht man, daß nur selten der Anstieg der 
Kurve unterbrochen ist, während der Abfall durch die vielen ein¬ 
geschalteten, den Extrasystolen entsprechenden Plateaus geradezu 
einer Treppe ähnlich wird. Man findet die Extrasystolen besonders 
dort, wo lange Perioden vorhergehen und kurze nachfolgen, was auch 
Wenckebach 1 ) schon beobachtet hat. Da nun der Anstieg unserer 
Kurve einer Pulsverlangsamung entspricht und diese auf Erregung des 
Hemmungsapparates beruht, kann man sagen, daß die E xtrasystolen 
die Tendenz haben, bei Steigerung des Vagustonus aus der 
Kurve zu verschwinden. Wir würden diesen Satz aus der hier heran¬ 
gezogenen Kurve allein nicht für erwiesen halten; wir besitzen aber von 
anderen Patienten beweisende Beispiele, welche in einer unserer nächsten 
Abhandlungen veröffentlicht werden sollen: in diesen Beispielen be¬ 
steht vor der Verlangsamung eine regelmäßige Allorhythmie, dann 
aber bleiben die Extrasystolen während der ganzen Dauer der Verlang¬ 
samung (spontan oder durch Vagusdruck) aus, um erst nach Abklingen 
der Vagusreizung wiederaufzutreten. 

Es gibt einige Stellen in den vielen Kurven, welche wir auf genommen 
haben, welche zeigen, daß das eben an den vorliegenden Kurven naeh- 
gewiesene Prinzip nicht durchaus gültig ist. Es muß Einflüsse geben, 
welche der Allgemeingültigkeit der gefundenen Regel ent¬ 
gegenwirken. Aber an der hier zur Darstellung gelangten 
Tabelle 3 und vielen anderen Kurven dieses Falles läßt 
sich deutlich die Tendenz des einsetzenden oder des an¬ 
dauernden Vagustonus, die Extrasystolen auszuschalten, 
verfolgen. 

Wenn demnach in unserem Falle ein deutlicher Einfluß des Tonus 
der extrakardialen Nerven auf das Auftreten von Extrasystolen, zum 
mindesten aber ein sicherer Einfluß des plötzlich erhöhten Vagustonus 
auf das Ausbleiben von Extrasystolen nachgewiesen werden kann, so 
schließt sich die Überlegung an, auf welche Art diese Wirkung zustande 
kommt. Wird das Entstehen des Extrareizes verhindert oder ist es 
sein Ablauf über das Herz, der durch Vagusreizung — analog dem Ab¬ 
lauf des normalen Reizes in Fällen von nervösem Vorhof ventrikel¬ 
block — gehemmt wird ? Es ist möglich, diese Frage an der Hand der 
Analysen der folgenden Kurven zu entscheiden. Zum Verständnis 
dieser letzteren mußte aber der Nachweis einer irgendwie gearteten 
Beeinflussung der Extrasystolen dieses Falles durch das extrakardiale 
Nervensystem vorausgeschickt werden. 

1 ) Wenckebach, Die unregelmäßige Herztätigkeit. 1914, 8. 57, 
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Blockierung des. Extrareizes. An zahlreichen Stellen der 
aufgenommenen Kurven treten doppelte, ferner an einzelnen Stellen 
dreimal wiederkehrende Extrasystolen, an zwei Kurven auch Reihen 
von Extrasystolen auf. Wir sehen von diesen letzteren vorläufig ab. 
Im folgenden stellen wir zunächst die Teile in unseren Kurven, welche 
doppelte oder dreimal wiederkehrende Extrasystolen zeigen, in Form 
von Tabellen zusammen. Die Tabellen sind in derselben Art angelegt 
wie Tabelle 2, enthalten aber nur die den Extrasystolen vorausgehenden 
Bigemini oder Normalsystolen und die kurze Extrasystolengruppe. 

Als erste Gruppe sind diejenigen Kurvenstücke angeführt, in welcher 
der Sinusrhythmus an der betreffenden Stelle sehr geringe oder keine 
Schwankungen auf weist. 


Tabelle 4. 


Dauer der 



>r. 

i vorangehen¬ 
den 

i Herzperiode 

Au8 Tabelle 2 



(vor Atropin) 

4 

51 


5 

72 


6 

5 t 


7 

4t 


8 

88 


27 

49 


28 

71 


29 

54 


30 

4t 


31 

88 


34 

5t 


35 

76 


36 

5t 


37 

43 


38 

92 

Nr. 3 



(nach Atropin) 

8 i 

i 

50 


9 i 

77 


10 

5t 

i 

11 

4t 


12 ' 

92 


Intervall 

zwischen zwei aufeinanderfolgenden 


Normalsystolen 

Extrasystolen 

123 (2 x 61) 

126 (3 X 4*) 


184 (3 x 61) 

4)T 

120 (2 X 60) 

i 

125 (3 X 4t) 

184 (3 x 61) 

4t 



128 (2 x 64) 

! 128 (3 X 43) 

187 (3 X 62) 

43 



127 (2 X 63) 

129 (3 X 43) 

186 (3 X 62) 

4t 
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In diesen Beispielen von Kurvenstücken, innerhalb welcher der 
Sinusrhythmus gleich oder annähernd gleich geblieben ist, ist folgendes 
zu erkennen. Bezeichnet man die Entfernung zweier unmittel¬ 
bar aufeinanderfolgender Extrasystolen als die Extrareiz¬ 
periode, so ist die Entfernung der durch ein oder mehrere 
Normalintervalle voneinander entfernten Extrasystolen 
fast immer genau ein Multipl um dieser Periode. Das Bild gleicht 
demjenigen einfacher oder doppelter Ventrikel-Systolen-Ausfälle bei 
atrioventrikulärem Block. So wie dort die Entfernung der c-Zacken 
in der Venenkurve vor % und nach den Ausfällen ein Multiplum der 
e-Distanzen bei regelmäßiger, ununterbrochener Ventrikeltätigkeit ist, 
so sind hier die voneinander durch postextrasystolische, extrasystolische 
oder Normalintervalle getrennten Extrasystolenintervalle Multipla 
der einfachen Periode. Das ist der Fall, obwohl die Kupplungen und 
die Sinusfrequenzen bei den angeführten Beispielen verschieden sind. 
Es ist schwer, dieses Phänomen anders zu erklären als durch die An¬ 
nahme, daß die Extrasystolen in konstantem Rhythmus ent¬ 
stehen, aber ihrWeg in denVentrikel in ^WechselndemGrade 
blockiert ist. 

Ein Blick auf die Tabelle zeigt, daß die Extrasystolen nicht 
etwa deshalb ausbleiben, weil sie. in die refraktäre Phase der 
postkompensatorischen Systole fallen: So zeigt das letzte Beispiel 
(Kurve 1 B) nach der Systole 42 ein Intervall von 84, während 
die Extrareizperiode nur 49 beträgt. Gewiß fiele ab und zu eine 
blockierte Extrasystole in eine refraktäre Phase, aber das gibt keine 
ausreichende Erklärung. 

Eine anscheinend gesetzmäßige Ausnahme von der eben erwähnten 
Regel zeigt sich darin, daß die nach den doppelten Extrasystolen auf- 
tretenden Extrasystolenintervalle fast immer zu lang sind; das sieht 
man auB den in Tabelle 2 herangezogenen Beispielen. Die Schläge 
4—7 geben eine Extrareizperiode von 42; dagegen beträgt das Intervall 
zwischen den Extrasystolen 7 und 9 140 (3 x 47); dasselbe gilt für die 
Intervalle 30—32, 37—39 und so ist es fast in allen Kurven. Es liegt 
also hier offenbar eine gesetzmäßige Verlängerung der Extrareizperiode 
vor, deren Ursache vielleicht in der Tatsache liegt, daß gehäufte 
Extrasystolen eine hemmende Wirkung auf die Reizbildung ausüben 
können. 
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Außerdem haben wir noch eine, und zwar die folgende Ausnahme 
anzuführen: 

Nach Atropin 4e. 



Dauer der 
vorangehen- 

Intervall 

zwischen zwei aufeinanderfolgenden 


den 

- - 

• — 


Herzperiode 

Normalsystole ii, 

Extrasystolen 

2 

09 

09 

1 

3 

62 

02 


* 

5 

5 « 

70 

128 (2 x 64) 


6 

02 

02 

| 254 

7 i 

04 

04 

8 

52 



9 ! 

40 

128 (2 x 04) 

1 40 

]() 1 
11 

30 

05 

05 



04 

04 

; 2i8 

! 

13 ! 

53 


! 


Extrareizperiode = 40, anscheinend fast gleichbleibender Sinus¬ 
rhythmus ; trotzdem sind die größeren Extrasystolenintervalle 254 und 
218 durch 40 nicht ohne Rest teilbar. Hier kann also eine einfache Blok- 
kierung nicht angenommen werden, es wäre denn, daß eine Störung 
des Sinusrhythmus durch Vorhofextrasystolen'vorliegt und das Inter¬ 
vall 128 einer langsameren Sinusfrequenz entspricht, als in der Ana¬ 
lyse angenommen ist (254 = 7 x 36, 218=6 x 36). 

‘ Abhängigkeit der Eitrareizperioden vom Tonus der 
extrakardialen Nerven. Wenn man nun diejenigen Stellen der 
Kurven ins Auge faßt, wo die doppelten Extrasystolen bei schwankendem 
Sinusrhythmus auftreten, so zeigt es sich, daß die nach dem Muster 
der früheren Beispiele berechneten Extrasystolenintervalle nicht mehr 
überall die gleichen sind, sondern daß sie dem Schwanken des Sinus- 
rhythmu8 parallel gehen. Diese Stellen sind in der Tabelle 5 angegeben. 

Es ist wohl schwer, angesichts so zahlreicher Stellen, welche das* 
gleiche Prinzip im Auftreten der Extrasystolen zeigen, an einen Zufall 
zu glauben. Haben die früheren Tabellenstücke zu der Erkenntnis 
geführt, daß bei konstantem Sinusrhythmus auch der Extrareizrhyth¬ 
mus konstant ist und das unregelmäßige Auftreten der Extrasystolen 
nur durch eine wenigstens anscheinende Unregelmäßigkeit der Extra¬ 
reizblockierung entsteht, so müssen die eben beschriebenen Stellen zu 
der Überzeugung führen, daß auch hier der Extrareiz periodisch ent¬ 
steht. daß er auch hier in verschiedenem Grad blockiert ist, daß aber 
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Tab elle 


Dauer der 



Nr. 

vorangehen- 


den 


Herzperiode 

Aus Tabelle 2 



(vor Atropin) 

1 16 

53 

17 

66 


18 

58 


19 

41 


20 

43 


51 

50 


52 

64 


53 

50 

! 54 

46 

_i 

55 

92 

4 b (nach Atropin) 

8 

52 

9 

77 

10 

64 

11 

52 

12 

79 

13 

64 

14 

51 

15 

38 

i 16 

36 

4 c (nach Atropin) 

19 

48 


20 

78 


21 

54 


22 

40 


23 

82 

30. XII. 1916. 


i 

2. Stück 

28 

50 


29 

78 


30 

51 


31 

38 


32 

40 


33 

47 


48 

86 


49 

44 


50 

46 


51 

45 


52 

42 

53 

44 


Intervall 

zwischen zwei aufeinanderfolgenden 


Nonnalsystolen Extrasystolen 


119 (2 X 59) 

124 (3 x 41) 


148 (2 x 74) 

41 

114 (2 x 57) 

120 (3 X 40 

194 (3 05) 

40 

129 (2 x 64) 


‘ «4 

193 (5 X 39) 

131 (2 x 65) 


64 

194 (5 X 39) 

125 (2 >-: 62) 

38 

126 (2 x 63) 

132 (3 x 44) 

176 (3 x 59) 

40 



128 (2 X 64) 

1 

129 (3 X 43) 

38 

40 

176 (3 X 59) 


86 

90 ; 

_ 1 91 (2 45) 

131 (2 65) 42 
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die Extrareizperiode einer Beeinflussung durch die extra¬ 
kardialen Nerven unterliegt, welche der Beeinflussung des 
Sinusrhythmus parallel geht. Wir haben bereits in den graphi¬ 
schen Darstellungen der Tabelle 3 eine Abhängigkeit im Auftreten 
der Extrasystolen vom Tonus der extrakardialen Nerven gesehen; 
die jetzt konstatierte Abhängigkeit der Extrareizperiode von demselben 
Faktor ist deshalb keine neue, keine willkürliche Annahme, sondern 
nur ein anderer Ausdruck eines bereits erkannten Phänomens. 

Sowohl wegen der mit dieser Regel übereinstimmenden, als wegen 
der einige Widersprüche demonstrierenden Stellen bringen wir noch 
folgende Tabelle. 

Tabelle 6. 

30. XU 1916. 1. Stück. 


Nr. 

Dauer der 
voran¬ 
gehenden 

Intervall «wischen zwei | 
aufeinanderfolgenden ; 

i 

L 

Dauer der 
voran¬ 
gehenden 

Intervall «wischen zwei 
aufeinanderfolgenden 


Heiz¬ 

periode 

Normalsy stolen j 

Extrasystolen 

! 

j 

Heiz¬ 

periode 

Normalsystolen 

Extrasystolen 

h" 

53 


i 

I 22 

56 

56 

171 (4 X 43) 

! 2 

43 

171 (3 X 57) 

40 | 

23 

59 

117 (2 X 58)| 


‘3 

78 


130 (3 X 43) | 

24 

67 


14 

5t 


25 

57 

57 1 

171 (4 X 43) 

r» 

45 

188 (3 x 63) 

40 | 

26 

47 

117 (2 X 58) 


1 0 

96 


145 (3 x 48 j 

27 

70 


[7 

49 

124 (2 X 62) 

oder 4 x 36) 

28 

54 

54 

171 (4 X 43) 

;* 

75 

127 (3 X 42) 

1 

129 

47 

115 (2 X 57) 

i 

(9 

5t 


j 30 

68 


10 

4# 

176 (3 X 59) 

40 i 

131 

54 

54 

170(4 X 42,5) 

11 

49 

40 I 

1 32 

48 

120 (2 X 63) 


12 

44 


i 

33 

78 

128 (3 X 43) 

13 

56 

56 

207 (5 x 41) 

i 

34 

59 


14 

57 

57 

35 

37 

133 (2 X 66) 

37 

' 

15 

50 

127 (2 X 63) 

1 

36 

46 



16 

77 

131 (3 X 44) 

37 

50 

50 

1203 (5 X 41) 

17 

54 


38 

59 

59 

18 

49 

178 (3 X 59) 

40 

39 

48 

122 (2 x 61) 


19 

84 


133 (3 x 44) 

40 

74 

1 126 (3 x 42) 

20 

49 

114 (2 x 57) 

41 

5t 


21 

65 


42 

39 

137 (2 X 68) 

39 



1 


i 43 

46 




Die gut stimmenden Stellen sind leicht erkennbar. Was die bestehen¬ 
den oder scheinbaren Widersprüche betrifft, so wäre vielleicht darauf 
hinzuweisen, daß die Länge der in die Intervalle 6 und 7 fallenden 
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Extrareizperioden in die Reihe der oben angeführten gesetzmäßigen 
Ausnahmen fällt und daß die Inkongruenz der Extraperioden 37 und 
39 (Nr. 35 und 42) möglicherweise auch ihren Grund in einer falschen 
Berechnung des Sinusrhythmus hat (vgl. S. 224). 

Faßt man nach den bisherigen Ergebnissen die Eigentümlichkeit 
der Extrasystolen in diesem Falle zusammen, so kommt man zu fol¬ 
genden Schlüssen: Der im Bereiche des Tawaraknotens ent¬ 
stehende Extrareiz muß auf eine solche Art oder an solcher 
Stelle sich entwickeln, daß er vor dem Ablauf des nomotopen 
Reizes geschützt ist und durch die nomotop entstandene 
Kontraktion nicht ausgelöscht wird. Denn er entsteht 
rhythmisch. Sein Rhythmus wird vom Vagus und von den 
Accelerantes in derselben Art beeinflußt wie der Sinus¬ 
rhythmus, d. h. die Extrareizbildung wird bei Überwiegen 
des Vagustonus verlangsamt, beim Überwiegen des Acce- 
leranstonus beschleunigt. Der Ablauf des Reizes wird in 
unregelmäßiger Weise blockiert. Der Übergang zweier oder 
dreier Reize nacheinander gibt zum Entstehen ebenso vieler 
aufeinanderfolgender Extrasystolen Anlaß, welche dann 
die Extrasystolenperiode erkennen lassen. Ein Blockie¬ 
rungsverhältnis 1 : 1 kann deshalb nicht in Erscheinung 
treten, weil durch das in allen Kurven bestehende, eigen¬ 
tümliche, zeitliche Verhältnis zwischen der Länge der 
Extrareizperiode und der Sinusreizperiode der dritte Extra¬ 
reiz in das refraktäre Stadium einer nomotopen Kontrak¬ 
tion fallen müßte. Ein Blockierungsverhältnis 2 : 1 führt 
zu dem Auftreten kontinuierlicher Bigeminie, stärkere 
Grade von Blockierung zur Einschiebung von Normal¬ 
intervallen zwischen die Bigemini. Diese Form der Arhyth¬ 
mie findet sich in den Kurven meist dort, wo ein starker 
Vagustonus plötzlich einsetzt, während die kontinuierliche 
Bigeminie verstärkten Acceleranstonus begleitet. Es wird 
demnach die Blockierung des Extrareizes, ebenso wie deren 
Rhythmus vom Tonus der extra kardialen Nerven beeinflußt. 

Die sphygmographischen Kurven zeigen, daß die Blockierung des 
Extrareizes häufig von einer Blockierung des Reizablaufes in den Vor¬ 
hof eingeleitet wird. 

Extrasystolen in Gruppen. In unserem Falle sind nicht nur 
doppelte und dreimal wiederkehrende Extrasystolen vorgekommen, 
sondern auch größere Reihen heterogenetischer Kontraktionen ver¬ 
zeichnet worden, welche eine besondere Besprechung verdienen. 

Als Beispiel wählen wir Abb. 12, welche einer sehr langen, in Ruhe¬ 
lage des Patienten aufgenommenen elektrokardiographischen Kurve 
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entnommen ist (Abi. II). Die in ihr wiedergegebene Allorhythmie 
war ein während des ersten Spitalaufenthaltes häufig beobachtetes 
Phänomen, welches auch in vielen unserer sphygmographischen Kurven 
wiedergegeben ist. Abb. 12 gibt die Pulse 13—21 der Originalkurve 
wieder und zeigt im Anfang einen Bigeminus, welcher außer einer 
extrasystolischen Periode von 0,47" Länge eine postextrasystolische 
Periode von 0,95" enthält. An die folgende nomotope Systole schließt 
sich nun eine Reihe von Extrasystolen an, welche die Merkwürdigkeit 
zeigen, daß die zwischen ihnen liegenden Intervalle anwachsen. Wie 
aus der Kurve, deren Zeitschreibung 1 / 60 " bzw. 1 / 100 " angibt, ersicht¬ 
lich ist, steigen sie von 0,36 über 0,40 und 0,42 bis 0,47 an 1 ). Nach der 
letzten Extrasystole folgt eine längere kompensatorische Pause von 
0,87, welche in eine Reihe von Bi- und Trigeminis überführt. Diese 
eigenartige Gruppierung der Extrasystolen ist aber 
kein Zufall. Sie wiederholt sich in ganz gleicher 
Weise nur mit ganz geringen Schwankungen noch 
llmal in derselben Kurve. So sind z. B. die Intervalle der 
Extrasystolen in der Pulsreihe 35—37 : 0,35, 0,38, 0,39 in der Puls¬ 
reihe 85—88: 0,39, 0,38, 0,42, 0,50, in der Pulsreihe: 131 — 135 0,39, 
0,40, 0,42, 0,53 usw. (siehe Tabelle 7). 

Wie ist nun diese Zunahme der Extrasystolenintervalle zu erklären ? 
Man könnte zunächst an eine progressive Abnahme der Reizbildungp- 
fähigkeit der heterotopen Stelle denken, welche sich nach einigen 
Impulsen erschöpft. 

So hat schon Engel mann 2 ) gefunden, daß der Bulbus cordis einen einzelnen, 
genügend starken Reiz mit einer Reihe von Kontraktionen beantwortet, die sich 
in wachsenden Intervallen folgen. Dasselbe hatte Munk schon 1878 an der 
Atrioventrikulargrenze des Froschherzens gefunden. Haberlandt 3 ), der sich 
in mehreren Abhandlungen mit der Physiologie des Atrioventrikulartrichters 
beschäftigt hat, findet, daß die Frequenz der Einzelpulse meist innerhalb einer 
Reihe zunächst zu-, dann allmählich wieder abnehme. Manchmal war die Fre¬ 
quenz am Beginne der Reihe am größten. Gerade dies ist an den von Haber¬ 
land t abgebildeten Abb. 9—11 auf Tafel II sehr schön zu sehen. 

Stellt man sich auf diesen Standpunkt, so müßte man wohl annehmen, 
daß der die Extrasystolenreihe einleitende Normalschlag auch irgend¬ 
wie die Ursache zu ihrer Entstehung darstellt. Es könnte ja, unter 
Umständen einfach durch mechanische Reizung in einer bestimmten 
Phase der Systole oder der Füllung der Kammern ein abnorm erregbarer 
Teil des Reizleitungssystems (etwa ein falscher Sehnenfaden), zur Bildung 
heterotoper Reize veranlaßt werden. Dann wäre die oft auffallend 

*) In der Abbildung sind die Intervalle in y^," angegeben. Auch bei den 
Gruppen Ist, wie bereits 8. 218 erwähnt wurde, das Intervall zwischen Normal¬ 
systole und erster Extrasystole überall länger als die folgenden. 

4 ) Engelmann, Archiv f. d. ges. Physiol. * 9 , 427. 1882. 

3 ) Haberlandt, Zeitsehr. f. Biol. 61 . 1913. 
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konstante, erste Kupplung (zwischen Nor¬ 
malschlag und der Extrasystole), welche, 
wie erwähnt, fast immer länger ist als die 
näehsten, abhängig von der Phase, in 
welcher der erste Reiz gesetzt wird. Diese 
erste Kupplung könnte aber auch schon 
eine Extrareizperiode enthalten, wobei der 
erste Extrareiz in die refraktäre Phase der 
Normalsystole fiele. Haben wir z. B. die 
Reihe 48, 35, 38, 39 vor uns, so könnte 
inan annehmen, daß 0,13—0,14" nach Be¬ 
ginn der Normalsystole der erste normale 
Reiz entsteht, welcher aber infolge der 
bestehenden Kontraktion unwirksam ist. 
Die Reihe müßte dann richtig lauten 34 
(oder 35), 35, 38, 39; sie wäre dann so ge¬ 
baut wie die Reihen in den oben erwähn¬ 
ten Versuchen Engel man ns. Mit der 
letzten Extrasystole der Reihe bräche 
dann die Reizbildung ab. 

Es ist klar, daß bei dieser Art der 
Entstehung mehrfach einander folgender 
Extrasystolen eine zeitliche Beziehung 
zwischen der letzten Extrasystole einer 
Gruppe und der ersten Extrasystole einer 
folgenden Gruppe oder auch der Extra¬ 
systole eines folgenden Bigeminus nicht 
angenommen werden könnte. 

Wir haben nun an vielen Stellen unserer 
Kurven von doppelten Extrasystolen ge¬ 
zeigt (vgl. Tabelle 4), daß ein derartiges 
zeitliches Verhältnis bestimmt nachw eisbar 
ist. Damithinder EngelmannscheVer¬ 
such für diese Fälle doppelter Extrasystolen 
nicht als Erklärung herangezogen werden 
kann, so glauben wir nicht, daß er als Er¬ 
klärung der sich dreifach oder mehrfach 
wiederholenden Extrasystolen in Frage 
kommt, solange wir diese mit anderen, dem 
Resultate der bisherigen Analyse parallelen 
Überlegungen erklären können. Nun hat 
uns die Analyse der früheren Kurven dieses 
Falles gezeigt , daß zw ischen dem heteroto- 
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pen Reizpunkt und dem Myokard ein wechselnder Grad von Blockierung 
besteht und aus demselben Prinzip läßt sich das langsame Ansteigen der 
Extrasystolenintervalle der vorliegenden Kurve verstehen. Wir kennen 
dasselbe Anwachsen der Übergänge bei der atrioventrikulären Leitungs¬ 
störung und auch hier wechselt es in einzelnen Fällen mit partiellem 
Block ab. Sowie in solchen Fällen zeitweise Ventrikelsystolenausfälle 
von verlängertem A-V-Intervall eingeleitet werden, andere Male partielle 
Blockierungen im wechselnden Verhältnis ohne Verlängerung des A-V- 
Intervalles auftreten, so scheint in unserem Falle die unvollständige 
Blockierung der Extrareize, welche an anderen Stellen zum Auftreten von 
Bigemini und Trigemini führt, zeitweise zu Verlängerungen der E*tra- 
systolenperiode bei rhythmischer Extrareizbildung zu führen. Der Über¬ 
gang des Extrareizes ist zeitweise zunehmend erschwert; es braucht länger 
und länger, bis der Extrareiz die Kammer erreicht. Ist die Leitung 
zu schlecht geworden, so versagt sie ganz und die unterdrückten Nor¬ 
malreize laufen über die Kammer ab. Bestünde diese eigentümliche 
Leitungserschwerung nicht, so würde es in unserem Falle zur paroxys¬ 
malen Tachykardie kommen, gerade wie in anderen Fällen, in welchen 
die Frequenz der Extrareizbildung die Sinusfrequenz übertrifft. 

Wenn diese Erklärung, daß die zunehmenden Extrasystoleninter¬ 
valle innerhalb einer Reihe durch wachsende Leitungsverzögerung 
bei rhythmischer Reizbildung entstehen, richtig ist, dann müßte ein 
Intervall, welches aus blockierten Extrasystolen besteht, ein Multi- 
plum der Reizperiode sein, d. h. des kürzesten, in einer Reihe gemessenen 
Wertes; denn bei vollständiger Blockierung fällt ja die Leitungsver¬ 
zögerung weg. Sehen wir nun zu, ob das stimmt. Die folgende Tabelle 
gibt die Werte einer Kurve, aus welcher die elektrographische Abb. 12 
entnommen ist. Der Sinusrhythmus zeigt, besonders anfangs, sehr 
erhebliche Schwankungen, so daß die Extrasystolen 7 und 10 inter¬ 
poliert sind; im weiteren Verlaufe finden sich entsprechend den Reihen 
heterogenetischer Systolen zwischen den Normalschlägen größere Inter¬ 
valle, welche keinen sicheren Schluß auf die Sinusfrequenz zulassen. Bezüg¬ 
lich der Extrasystolenintervalle ist noch folgendes zu bemerken: Bei der 
Abnahme einer progressiven Leitungs Verzögerung entspricht das nach einer 
Extrasystolenreihe gemessene Intervall nicht der richtigen Zahl 1 ); dieser 
ist vielmehr die Summe der bei den einzelnen Extrasystolen anzunehmen¬ 
den Leitungsverzögerungen hinzuzuzählen, wobei wir das kürzeste Inter¬ 
vall der Reihe als Grundlage nehmen. Finden wir z. B. das Intervall 
Nr. 21 +22 = 134, so haben wir zu addieren: 4 von Nr. 18, 6 von Nr. 19 
und 11 von Nr. 20; die Länge des Intervalls betrüge also 134 + 21 = 155. 

*) Es wäre zu kurz; ebenso ist bei a —r-Block (Wenckebach) und bei 
sinoaurikulärem Block (Rihl) das den Ausfall enthaltende Intervall stets kürzer 
als ein Vielfaches der Normalperiode. 
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Tabelle 7. 



Däner der 

Intervall zwischen zwei 


Dauer der 


voran* 

aufeinanderfolgenden 

! 

voran* 

Sr. 

gebenden 



Nr. 

gehenden 


Herz* 

.. 



Herz- 


Periode 

Normalsystolen 

Extrasystolen 


Periode 

_ 

2 

51 



41 

59 

3 

38 

169 

38 

42 

52 

4 

80 



43 

5t 

5 

54 

54 


44 

92 




265 (7 : 38) 



6 

82 

82 


45 

49 

7 

49 

98 


46 

96 

8 : 

49 



47 

48 

9 

70 

70 

168 (4 x 42) 

48 

90 

10 

49 

92 

_ t _ 

49 

48 

11 

43 



50 

76 

12 

70 

70 


51 

5t 

13 

76 

76 

235 (0 x 39) 

52 

38 

14 

46 



53 

40 



141 (70) 




15 

95 



54 

44 

16 

48 


143 (4 x 36) 

55 

52 

17 

36 


36 

56 

52 

18 

40 

300 

40 

57 

54 

19 

4t 


42 

58 

56 

20 

41 


47 

59 

59 

21 

87 


134) 

60 

51 

22 

41 


21 r (4x39) 

61 

68 



113 (56) 

**' __ 



23 

66 



62 

i 59 

24 

56 

56 

172(5x34,4) 

63 

48 

25 

50 



64 

62 



118 (59) 




26 

68 



65 

54 

27 

58 

58 

176 (5 x 35) 

66 

51 

28 

50 



67 

30 



124 (62) 

__ . 



29 

74 



68 

38 

30 

58 

58 

180 (5 x 36) 

69 

4t 

31 

48 4 



70 

46 



121 (60) 

_ 



32 

73 



71 

66 

33 

54 

54 

175 (5 x 35) 

72 

52 

34 

48 



73 

51 

35 

35 


35 

74 

70 

36 

38 

240 

38 

75 

63 

37 

39 


39 

i 76 

48 

38 

80 


133),. 

1 77 

100 

39 

53 


_l 7 J(4 X 3o) 

1 

78 

1 4« 

40 

38 l 

150 (75) 

38 

! 79 

1 94 

Z f. 

d. g. exp. Med. VH. 





Intervall zwischen zwei 
aufeinanderfolgenden 


Normalsystolen 


Extrasystolen 


52 

144 (72) 


145 (72) 


138 (69) 


124 (62) 

174 (58) 

52 

52 

54 

56 

59 

119 (59) 
59 

110 (55) 
54 

279 


163 (4 x 41) 

141 (4 x 35) 
144 (4 x 36) 
138 (4 x 34,5) 

138 (4x34,5) 

38 

40 


^J(I0X37) 


175 (5 x 35) 


167 (5 x 33) 

36 

38 

42 

46 


52 
121 (60) 
63 

148 (74) 


-1 1691 


, 8( (5X3„5) 

181 (5 x 36) 
146 (4x36,5) 


140 (70) 
16 
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i Dauer der 
| voran- 
Nr. ! gehenden 
Herz¬ 
peil ode 


Intervall zwischen zwei 
aufeinanderfolgenden 


Nr. 


I 


Normalsy stoien Extrasystolen 


1 Dauer der 
| voran¬ 
gehenden 
Herz- 
periode 


80 

81 

82 

83 

84 

85 
80 

87 

88 
80 

90 

91 


46 

94 

48 

79 

50 

39 

38 

4t 

50 

93 

47 
78 


140 (70) 
127 (63) 

312 (62) 

125 (62) 


140 (4 X 37) 
142 (4 x 37) 

129 (4 x 32) 

39 

38 

42 

50 

+“}( 4 * 391 


117 

118 

119 

120 
121 
122 

123 

124 

125 

126 

127 

128 


54 

51 

94 

48 

83 

49 

37 

38 
4t 
49 
76 
48 


92 

60 

60 

249(7x35,5) 

129 

80 

93 

62 

62 

130 

51 

94 

49 

1 


131 

39 

95 

38 

126 (63) 

38 

132 

40 

96 1 ) 

39 


39 

133 

4t 

97 

38 


38 

134 

53 

98 

5t 

166 (55) 

52 

135 

38 

99 

76 


126),. ocv 

136 

60 

100 

50 

112 (56) 

+14/ 4 X 35 

137 

51 

101 

62 


138 

98 

102 

56 

56 

172(5x34,4) 

139 

48 

103 

54 



140 

86 

104 

38 


38 

141 

50 

105 

39 


39 

142 

38 

106 


285 (57) 

- — - 


4t 

42 

143 

39 

107 

48 


48 

144 

4t 

108 

64 



145 

44 

109 

56 

56 


146 

52 

110 

57 

57 

283( w 

. + 15J (8a3<) 

147 

62 

111 

58 

58 

148 

53 

112 

48 



149 

74 

113 

36 

122 (61) 

36 

150 

61 

114 1 ) 

38 


38 

151 

51 

115 

38 

108 (54) 

38 

152 

70 

116 

70 

153 

58 


Intervall zwischen zwei 
aufeinanderfolgenden 

Normalsystolen; Extrasystolen 


54 

145 

131 


291 


128 (64) 

263 • 

60 

149 


134 


213 


52 

62 


175 

+4 


| (5 x 36) 

142 (4 <35,5) 

132 (4 X 33) 

i 37 
! 38 
42 
49 

^'(4X35.5) 

131 (4 x 33) 

39 

40 
42 
53 

^(5X33,4) 

146 (4 X 36,5) 

136 (4 x 34) 

38 

39 
42 


21 

+ 5 


•‘} |6 


X 36) 


127 (63) 

61 186 (5 x 37) 

121 (60) 1 
58 

96, 114 Mischform zwischen normaler und heterotoper Erregung. 
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Die Tabelle zeigt- zuerst ein Reizintervall von 38 (Nr. 3), welches gut 
mit dem folgenden größeren Intervall 265 stimmt (7 x 38), die folgenden 
Intervalle 168 und 235 geben größere Reizintervalle, was mit der kurz 
vorangehenden, starken Hemmung im Sinus in Zusammenhang gebracht 
werden kann. Dann folgt das Intervall Nr. 15 + 16 = 143 = 4 x 36, 
welches ohne weiteres in den Beginn der Extrasystolenreihe Nr. 17 — 20 
hinüberführt. Dann sehen wir das Intervall Nr. 21 + 22 = 134 + 21 
= 155 = 4 x 39-mit der gesetzmäßigen, bereits bei doppelten Extra¬ 
systolen beobachteten Verlängerung. Die darauf folgenden vier Inter¬ 
valle 172, 176, 180 und 175 ergeben in auffälliger Gleichmäßigkeit ein 
Reizintervall von 34,4—36 und die darauffolgende Extrasystolenreihe 
beginnt tatsächlich mit dem Intervall 35. Es ist wohl nicht notwendig, 
auf diese Weise die ganze Tabelle durchzusprechen; es genüge darauf 
hinzuweisen, daß mit merkwürdiger Konstanz Reizintervalle von 33 
bis 38 sich berechnen lassen, welche mehr mler weniger regelmäßig 
auch im Beginn der Extrasystolenreihe erscheinen. Die unmittelbar 
an diese Reihe anschließenden Intervalle sind nicht immer zu lang; 
so ist Nr. (4-7) - 265 =: 7 y 38, Nr. (38 -- 39) = 140 = 4 x 35, 
Nr. (116-118) = 179 = 5 y so, Nr. (126-128) = 142 - 4 x 35,5. 
Daß die berechneten Reizintervalle zwischen 33 und 38 schwanken, 
scheint uns nicht gegen die Annahme einer Blockierung des Extra¬ 
reizes zu sprechen, denn eine absolute Gleichheit der Intervalle kann 
man nicht erwarten. Abgesehen davon, daß sie, wie wir gezeigt haben, 
vom Vagustonus beeinflußt werden, findet man ja auch in tachykardi- 
schen Anfällen selten absolut gleiche Intervalle. Es darf außerdem nicht 
vergessen werden, daß die Zahlen .Hundertstelsekunden entsprechen, 
die Unterschiede also sehr gering sind. 

Diese Tabelle scheint uns also wieder eindringlich zugunsten unserer 
Vorstellung zu sprechen, nach welcher ein rhythmisch entstehender 
Extrareiz zeitweise am Übertritt in das Myokard verhindert wird. 

Schutzblockierung. Wir müssen aber, so wie wir es am Schlüsse 
unserer ersten Mitteilung betont haben, außerdem noch eine partielle 
Blockierung annehmen, welche den Ort der abnormen Reizbildung 
vor der vom Sinus her ablaufenden Erregungswelle schützt. Bestünde 
diese „Schutzblockierung“ nicht, so müßte der Sinusreiz die Extra¬ 
reizbildung fortwährend stören, er müßte jedesmal, wo er nicht in die 
refraktäre Phase fiele, den Extrareiz vorzeitig auslöschen. 

Daß eine solche Schutzbloekierung tatsächlich besteht, geht schon aus den 
Versuchen von Rothberger und Winterberg 1 ) hervor, welche gezeigt haben, 
daß ,,bei bestehender Kannnerautomatie auch vom Vorhof ausgehende Extra¬ 
systolen von einer vollständigen kompensatorischen Pause gefolgt sein können. 
Daraus geht weiter hervor, daß diese Extrasystolen .... den Ursprungsort der 

J ) Rothberger und Winterberg, Archiv f. d. ges. Physiol. 146,412,418. 1912. 
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automatischen Herzreize auf ihrem Wege zu den Kammern nicht passieren müssen“. 
Anders ist es bei atrioventrikulärer Automatie; hier „sind aurikuläre Extrasystolen 
niemals von einer echten kompensatorischen Pause gefolgt, sobald sie auf die 
Kammern übergehen, da sie ja auf dem Wege dahin unfehlbar das sekundär© 
Reizbildungszentrum passieren müssen“. Reim Menschen könnte es immerhin 
anders sein, derselbe pathologische Prozeß, der zum Auftreten von Extrasystolen 
führt, könnte auch die Ursache der Sehutzblockierung sein. 

Es ist aber sehr wohl möglich, daß diese Schutzblockierung ab und 
zu doch vom Sinusreiz durchbrochen wird und danji muß eine Ver¬ 
schiebung im Tempo der Extrareizbildung eintreten, wie wir sie ja 
von der Sinusextrasystole her kennen. Die Folge eines einmaligen Ver¬ 
sagens der Schutzblockierung müßte dann die sein, daß das betreffende 
größere Intervall zwischen zwei Extrasystolen kein einfaches Multi- 
plum der Reizperiode ist. Auf diese Art lassen sich manche — wenn 
auch nicht alle — Abweichungen von unserer Regel erklären, wie wir in 
einer der folgenden Abhandlungen an einem andern Beispiel zeigen werden. 

Schlußbetrachtungen. 

In unserer ersten Mitteilung, welche die Erzeugung einer extrasysto¬ 
lischen Allorhythmie durch rhythmische Reizung zum Gegenstände 
hatte, war die Allorhythmie immer dadurch bedingt , daß eine Anzahl 
von Extrareizen in gesetzmäßiger Weise in die refraktäre Phase der 
Normalsystolen fiel. Bei unserem Falle kommt aber ein ganz neuer 
Faktor in Betracht, nämlich die Blockierung des Extrareizes 
gegen das Myokard zu. Diese können wir im Experiment ebenso¬ 
wenig erzeugen wie die Schutzblockierung gegen den Sinus und so 
erklärt es sich vielleicht, warum es bisher nicht gelungen ist, im Ex¬ 
periment Allorhythmien zu erzielen, die den klinischen Formen an die 
Seite zu stellen wären. Hätte doch vor allem das Studium der Bige- 
minie wesentlich gefördert werden können, wemi es gelungen wäre, 
sie im Experiment mit Sicherheit zu erzielen. So aber keimt der Tier¬ 
versuch nur die heterotope Tachykardie, welche erst dann zutage tritt, 
wenn die abnorme Reizbildung die normale überflügelt, im entgegen¬ 
gesetzten Falle aber nur dadurch zum Vorschein gebracht werden kann, 
daß man die normale Reizbildung durch Vagusreizung oder Anwendung 
von Kälte hemmt 1 ). Die Erzeugung heterotoper Automatie durch 
Ligatur der Kranzgefäße bildet vielleicht einen Übergang zu den kli¬ 
nischen Formen. Diesbezügliche Versuche sind noch nicht abgeschlossen. 

Inwieweit die für diesen Fall nachgewiesene rhythmische, ,an ab¬ 
normer Stelle erfolgende Reizbildung auch andere Fälle von Allorhyth¬ 
mie zu erklären vermag (sicher ist, daß sich nicht alle so erklären lassen), 

*) Rothberger lind Winterborg, Archiv f. d. ges. Physiol. Dt 1910; 
135. 1910; 141 und 14t. 1911; ISO. 1913. — Nobel und Rothberger, Zeitechr. 
f. d. ges. experim. Med. 3. 1914. 
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muß durch weitere Detailuntersuchungen festgestellt werden. Vorläufig 
läßt sich darüber nichts Allgemeingültiges sagen, denn die Verhält¬ 
nisse sind ungemein kompliziert: Die Sinusreizbildung, die Extrareiz¬ 
bildung, die Schutzblockierung und die Blockierung gegen das Myokard — 
alles schwankt und nicht in jedem Falle ist eine klare Analyse möglich. 
Ein weiterer, bisher noch nicht berücksichtigter Faktor ist die Intensi¬ 
tät der Extrareizbildung. Man muß mit der Möglichkeit rechnen 
— und manches spricht dafür —, daß ein schwacher, eben über der 
Schwelle liegender Extrareiz an einen gewissen Acceleranstonus gebun¬ 
den sein kann, so daß die Extrareizbildung immer dann erlischt, wenn 
der Acceleranstonus nachläßt ; dabei könnte der Extrareiz außerdem 
rhythmisch gebildet werden, aber der Nachweis dieses Rhythmus wäre 
wohl außerordentlich erschwert. 

Wir möchten endlich noch die Frage aufwerfen, ob man für eine 
abnorme Reizbildung, welche so besondere Eigenheiten zeigt, wrie im 
vorliegenden Falle, noch die Bezeichnung Extrasystole gelten lassen 
soll. Man verbindet mit dieser aus der Physiologie übernommenen 
Bezeichnung die Vorstellung eines künstlich durch einen ,,Extrareiz“ 
hervorgerufenen Herzschlages. Natürlich muß die experimentelle 
Extrasystole mit der klinischen prämaturen Systole den abnormen 
EiTegungsablauf und die entsprechenden Störungen des Herzrhyth¬ 
mus gemeinsam haben, nicht aber die Ursache ihrer Entstehung. So 
sehen wir in unserem Falle an abnormer Stelle, durch die Schutzblok- 
kierung geschützt, einen „unbefugten“ Schrittmacher tätig, welcher 
ebenfalls unter der Herrschaft der extrakardialen Nerven steht, fre¬ 
quentere Reize bildet als der Sinus und die Führung der Herztätigkeit 
an sich reißen würde, wenn er alle fertigen Erregungen dem Myokard 
mitteilen könnte. Der Parallelismus mit dem normalen Schrittmacher 
ist auffällig, während andererseits diese Art der Entstehung nichts 
mit den im Tierexperiment angewendeten Methoden der Applikation 
von Extrareizen zu tun hat. Es drängt sich wieder die auch von 
Hering 1 ) ventilierte Frage auf, ob man es hier mit Extrasystolen 
im experimentellen Sinne zu x tun hat und nicht vielmehr mit „hetero- 
topen Ursprungsreizen“, welche von einer von jeher mit dieser Funk¬ 
tion begabten, aber normalerweise nicht tätigen Stelle ausgehen. Diese 
Frage ist natürlich an der Hand eines einzelnen Falles nicht zu ent¬ 
scheiden, aber es erscheint uns doch vorteilhaft, solche Fälle anders zu 
benennen als Fälle, bei welchen die Entstehungsart noch ganz unbekannt 
ist und der Vorgang deshalb nur seiner Form nach bezeichnet werden 
kann. Die gut eingebürgerte Bezeichnung „Extrasystole“ wäre also 
gewiß nicht fallen zu lassen, aber sie sollte nur dort Anwendung finden, 

*) Hering, Münch, nied. Wochenwehr. 191], S. 1945 und Archiv f. d. ge«. 
PhysioL 141, 512. 
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wo sie sich begrifflich mit der experimentell erzeugten Extrasystole 
deckt, also etwa bei intrakardialer Drucksteigerung, oder dort, wo 
die Pathogenese prämaturer, unter dem Bilde der experimentell er¬ 
zeugten Extrasystole verlaufender Systolen noch nicht aufgeklärt ist. 
Dagegen möchten wir für solche Fälle, wo die Extrasystolen auf einer 
rhythmischen, vor dem Ablauf des nomotopen Reizes geschützten, 
also gleichsam auf einer Nebenstraße sich entwickelnden Reizbildung 
beruhen, die Bezeichnung parasystolische Arhythmie oder Allo- 
rhythmie vorschlagen. Diese wäre nicht auf „Extrareize“ zurück¬ 
zuführen, sondern auf eine abnorm gesteigerte und durch 
ganz bestimmte Leitungsstörungen nur zeitweise zutage 
tretende Automatie untergeordneter Zentren. Ob die Blok- 
kierung dieser Zentren und die Steigerung ihrer Automatie nicht viel¬ 
leicht Parallelerscheinungen ein und desselben Vorgangs sind, läßt sich 
derzeit nicht entscheiden. 

Zusammenfassung. 

Es wird ein Fall von Allorhythmie beschrieben, welcher duroh Auf¬ 
nahme von Arterien- und Venenpulskurven, sowie von Elektrokardio¬ 
grammen analysiert werden konnte. 

1. Der Sinusrhythmus zeigt große, oft ganz unvermittelt eintretende 
Schwankungen. Außerdem treten Extrasystolen auf, deren Ursprung 
im Tawaraschen Knoten gelegen sein dürfte. Alle Extrasystolen haben 
denselben Ausgangspunkt. 

2. Die Analyse ergibt, daß der Extrareiz rhythmisch gebildet wird; 
dieser Rhythmus wird vom Vagus und vom Accelerans in derselben 
Weise beeinflußt, wie der Sinusrhythmus, die Extrareizbildung wird 
also bei Überwiegen des Vagustonus verlangsamt. 

3. Die Aufrechtcrhaltung eines eigenen Extrareizrhythmus, der in 
diesem Falle frequenter ist als der Sinusrhythmus, setzt voraus, daß 
die Ursprungsstflle des abnormen Reizes vor dem Ablauf des Normal¬ 
reizes geschützt ist, was als Schutzblockierung bezeichnet wird. 

4. Außerdem wird aber der Übertritt des Reizes in das Myokard 
in unregelmäßiger Weise blockiert, woraus die verschiedenen Formen 
der Allorhythmie entstehen. Wo diese Blockierung öfter versagt, 
entstehen Reihen von Extrasystolen; würde sie vollständig versagen, 
so müßte eine atrio-ventrikuläre Tachykardie die Folge sein. Es ist wahr¬ 
scheinlich, daß auch diese Blockierung vom Tonus der extrakardialen 
Nerven beeinflußt wird. 

5. Man könnte solche Fälle, bei welchen der ektopische Reiz¬ 
punkt von dem Ablauf des nomotopen Reizes nicht berührt wird, also 
gewissermaßen abseits vom W r ege dieses letzteren liegt, als para¬ 
systolische Pulsarhythmie bezeichnen. 
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[Vorstand: Prof. Dr. CI. Frhr. .v. Pirquet].) 

Eine einfache, auch am Menschen anwendbare Methode 
biologischer Wertbemessung gefäßverengender Mittel 
(besonders des Adrenalins). 

Von 

Franz v. Gröer. 

(Ausgeführt mit Unterstützung der Fürst-Lichtensteinschen Spende.) 

Mit 1 Textabbildung. 

(Eingegangen am 18 . September 1918.) 

Zum Nachweise und zur Wertbemessung des Adrenalins und ver¬ 
wandt wirkender Substanzen stehen dem Forscher mannigfache bio¬ 
logische Methoden zur Verfügung 1 ). Manche von ihnen, so die klassische 
Blutdruckmethode, sowie alle Verfahren, welche mit isolierten Organen 
arbeiten, sind durch vorzügliche Registrierung der Resultate aus¬ 
gezeichnet, andere wiederum, so die berühmte Läwen - Trendelen- 
burgsche Methodik am Froschgefäßpräparat, verdanken ihren großen 
Wert nicht nur ihrer Exaktheit, sondern auch ihrer erstaunlichen Emp¬ 
findlichkeit. Sind daher viele der bisherigen Verfahren beim experi¬ 
mentellen Studium der auf dieses Gebiet fallenden Fragen unersetzlich, 
so ist es anderseits erwünscht, möglichst viele methodische Kriterien 
zur Beurteilung der studierten Effekte zu haben, zumal wenn es gilt, nicht 
nur die Wertigkeit des zu untersuchenden Substrates, sondern auch 
das Verhalten des Organismus ihm gegenüber zu erschließen. 

Von diesem letzteren Gesichtspunkte ausgehend, habe ich schon 
seit längerer Zeit — im Anschluß an meine Entzündungsstudien am 
Menschen — das Bedürfnis nach einer Methodik empfunden, welche 
gestatten würde, am intakten Tier und auch am Menschen die Wir¬ 
kungen gefäßverengender Substanzen quantitativ festzustellen. Ander¬ 
seits, um meine noch 1914 begonnenen Studien über den Einfluß der 
durch OH" vermittelten Zersetzung, sowie der Adsorptionsvorgänge 
auf die physiologische Wirksamkeit des Adrenalins und der Hypo¬ 
physenextrakte auch im Kriege fortsetzen zu können, war ich genötigt 

*) Siehe die neueren Zusammenstellungen diesbezüglicher Methodik bei Biedl, 
Innere Sekretion, Berlin-Wien, und bei Moltschanoff,diese Zeitsehr. 1, 513. 1913. 
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mich nach einem methodischen Verfahren umzusehen, welches mit 
einer möglichst weitgehenden Sparsamkeit des jetzt so schwer zu be¬ 
schaffenden Tiermaterials vereinbar wäre. Beide Probleme scheinen 
mir nun in Gestalt gleich zu besprechender Methodik ihre befriedigende 
Lösung gefunden zu haben. 

Injiziert man einem Tier eine genügende Menge Adrenalinlösung 
subcutan oder, wie schon Biedl hervorhebt, besser intracutan 
(Kaninchen), so beobachtet man nach längerer Zeit ödem und zuweilen 
ausgedehnte Hautnekrosen an der Injektionsstelle. Diese Erscheinung 
beruht zweifellos in erster Linie darauf, daß durch lokale maximale 
Gefäßverengung die betreffende Hautstelle von der Zirkulation aus¬ 
geschaltet wird, wodurch Zellschädigung und Zelltod, welche Ent¬ 
zündungserscheinungen nach sich ziehen müssen, zustande kommen. 
Daß dieser Mechanismus beim Zustandekommen fraglicher Entzündungs¬ 
erscheinungen die ausschlaggebende Rolle spielen muß, ist ohne weiteres 
daraus ersichtlich, daß, je nach der angewandten Dosis, bald oder 
sofort nach der intracutanen Adrenalininjektion eine deut¬ 
liche, gegen die Umgebung scharf abgegrenzte livide Er¬ 
fassung des injizierten Hautbezirkes auftritt, längere 
Zeit anhalten kann, um dann eventuell Entzündungs¬ 
erscheinungen Platz zu machen. Analoges beobachtet man 
nach entsprechender Injektion anderer gefäßverengender Mittel (z. B. 
Hypophysenextrakte). 

Diese Erscheinung, d. h. die im Anschluß an eine intracutane In¬ 
jektion kleiner Mengen eines entsprechenden Substrates auftretende 
Erblassung der injizierten Hautstelle nehme ich alslndicator der gefäß¬ 
verengenden Wirkung an. Es ist einleuchtend, daß mit steigender Ver¬ 
dünnung des Substrates das Erblassungsphänomen immer undeutlicher 
wird, um schließlich gänzlich zu verschwinden. Es hat sich gezeigt, 
daß es wohl möglich ist, durch Injektionen steigender Verdünnungen, 
z. B. von Adrenalin, erstens die Empfindlichkeitsgrenze des Versuchs¬ 
tieres festzustellen, zweitens aber auch aus der Ausdehnung und In¬ 
tensität der Erblassung gewisse quantitative Schlüsse über die vaso- 
constrictorische Wirksamkeit bzw. die Konzentration des Substrates 
zu erhalten. Beim Arbeiten mit verdünnten Lösungen ist das Ver¬ 
fahren für das Tier mit keinerlei Gefahren verbunden. Die Reaktionen 
hinterlassen keine Nekrosen, so daß ein und dasselbe Tier zu zahllosen 
Auswertungen gebraucht werden kann. Diese Harmlosigkeit 
meiner Methode bedingt ihre Anwendbarkeit am Menschen. 

Im einzelnen gestaltet sich die Methode folgendermaßen. Die In¬ 
jektionen werden mit einer 1 ccm fassenden Rekordspritze bewerkstelligt, 
welche mit einer sehr scharfen, feinen, kurz geschliffenen, am besten 
Platinnadel gut.angepaßt (um Verluste zu vermeiden) montiert ist. Das 
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Injektionsvolumen darf 0,1 ccm nicht wesentlich überschreiten und soll bei 
allen Injektionen konstant bleiben. Die Injektion erfolgt in die frisch 
rasierte Bauchhaut des Tieres intracutan. Das ist der schwierigste Akt 
der Operation, welcher unbedingt eine gewisse Übung erfordert. Um 
vergleichbare Werte zu erreichen, darf die Injektion weder zu tief 
(nahezu subcutan) noch zu oberflächlich erfolgen. In diesem letzteren 
Fall erzeugt man infolge des starken Druckes der injizierten Flüssigkeit 
eine mechanische Kompression der Capillaren, welche die sofortige Be¬ 
urteilung des Effektes erschwert. Die auf die Injektion sich bildende 
Quaddel soll höchstens zwischen 9—11 mm in ihrem Durchmesser 
schwanken und durchschnittlich einen Durchmesser von 10 mm be¬ 
sitzen. Diese Regel ist als das beste Kriterium richtig ausgeführter 
Injektion aufzufassen und auch geeignet als Richtschnur bei dem Er¬ 
lernen der Injektionsmethodik zu dienen. Im allgemeinen handelt es 
sich hier um dieselben Vorschriften, welche z. B. bei der intracutanen 
Wertbestimmung des Diphtherietoxins nach Römer beobachtet werden 
müssen und die auch von mir gemeinsam mit Kassowitz ausführlich 
beschrieben worden sind 1 ). Unmittelbar nach der Injektion wird die 
hierbei entstehende Quaddel mit einem Millimetermaßstabe aus Glas, 
wie es zur Messung der Hautreaktionen üblich ist, gemessen und die 
Zeit der Injektion notiert. Alsbald erfolgt die Beobachtung des Effektes 
mit Rücksichtnahme auf die Dauer des Latenzstadiums, der Ent¬ 
wicklung und des Anhaltens der Reaktion, welche durch Messungen 
der Ausdehnung der Erblassung verschärft werden kann. Bei An¬ 
wendung stärkerer Konzentrationen des zu prüfenden Substrates 
(Adrenalin) tritt nämlich die Erblassung nicht nur rascher hervor, 
sondern sie ist auch nachhaltiger und breitet sich unter Umständen 
recht weit über die Quaddel hinaus. 

Handelt es sich um die Auswertung einer Lösung unbekannten Ge¬ 
haltes an Adrenalin z. B., so wird folgendermaßen verfahren: es wird 
eine Reihe von Verdünnungen einer bekannten Standardlösung des 
Adrenalins (als solche ist am besten das 1-Suprareninum hydrochl. 
Hoechst, als das exakteste Präparat des Handels zu gebrauchen) be¬ 
reitet und die Empfindlichkeit des Tieres festgestellt, d. h. diejenige 
Verdünnung ermittelt, welche gerade noch eine deutliche Erblassung 
der Haut hervorruft. Daneben ist es nützlich, auch 1—2 etwas stärkere 
Konzentrationen zu prüfen, um auch für wirksamere Lösungen ein 
Vergleichskriterium zu haben. Dann wird am selben Tier die zu unter¬ 
suchende Flüssigkeit in fallenden Verdünnungen eingespritzt und zu¬ 
erst ebenfalls diejenige Konzentration ermittelt, welche gerade noch 
eine deutliche Erblassung hervorrufen kann. Das ist schon ein Anhalts¬ 
punkt für die Wertigkeit des untersuchten Präparates. Es empfiehlt 

l ) Zeitschr. f. Immunitätsforsohung, ()ri<r. £2. 1914. 
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sich aber, auch höhere Dosen zu prüfen um kontrollieren zu können, 
ob die Effekte in konstanter Proportionalität zu denen der Vergleichs¬ 
lösung parallel laufen. Ist das der Fall, so können wir den annähernden 
Wert der geprüften Flüssigkeit ausrechnen. An jedem neuen Tiere 
sind natürlich die Kontrollösungen wieder von neuem zu prüfen, da 
die individuelle Empfindlichkeit auch innerhalb einer Reihe sonst 
ganz gleicher Tiere eine schwankende sein kann. 

Als Versuchstiere kommen in erster Linie albinotische Meer¬ 
schweinchen in Betracht. Weiße Ratten sind ebenfalls brauchbar, 
doch sind sie bei den Injektionen schwer zu halten und haben außer¬ 
dem eine viel feinere und dünnere Haut, so daß die wirklich intra- 
cutane Injektion viel schwieriger auszuführen ist. Damit hängt es 
auch zusammen, daß diese Tiere auch auf Kochsalzeinspritzung mit 
Druckerblassung reagieren. Dies ist bei der Beurteilung der Resultate 
zu berücksichtigen. Die Meerschweinchen sind am besten etwas größer 
zu wählen (300—500 g), erstens hat man dann mehr Platz,, um mehrere 
Injektionen an einem Tiere auszuführen (bis 8), zweitens weist die» 
dünne Haut jüngerer Tiere ähnliche Nachteile wie die Rattenhaut auf. 

Was die Empfindlichkeit der Tiere anbetrifft, so mögen folgende 
tabellarisch zusammengestellte Versuchsprotokolle darüber Auskunft 
erteilen. 


Tabelle I. 

Empfindlichkeit des Meerschweinchens gegen intracutane 
Injektion von s y n t h. 1- S u p r a r e n i n. h y d r o c h 1. Höchst. 


Tier 


Suprarenin- 

kon- 

zentr&tion 


I Durch- 
, messer 
! der Inj.*! 
iQuaddel) 


Effekt 


I 

| Dauer des Effektes 


Nr. 1. Älterer 2,0-10 8 10 nun 
Albino, etwa 

400 g, dickere 10 5 10 „ 

Haut 

Nr. 2. Wie vor- 2,0-10 6 10 „ 
hin 

2,5-10 6 10 „ 


Nr. 3. Jüngeres ,1,25-10 6 10 ,, 
Tier von etwa 2,0 -10 “ 6 9 ,, 

300 g. Haut 
dünner 

2,5-10 6 9 ,, 


nach 30"el>en merkbare Er- 
blassung 

sofortige Erblassung nach 
10" von 22 mm Durch¬ 
messer 

nach 30" eben merkbare Er¬ 
blassung 

nach einigen Sekunden im- 


rasch vorüber¬ 
gehend 

über 1 Stunde 


rasch vorüber¬ 
gehend 
über 25' 


mer deutlicher werdende 
Erblassung. Nach 2' von , 

14 mm Durchmesser I 
nach 30" Spur Erblassung j flüchtig 
nach 2' deutliche Erblas- , etwa 15' 
sung, nach 5' 11 mm 
Durchmesser 

nach 30' cinsetzende Er- über 20 
blassung, nach 2' sehr j 
deutlich werdend (12mm j 
Durchmesser) I 
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Man sieht, daß gewöhnlich auf 0,1 ccm einer Suprareninlösung 1 ) 
1 r400 000 eine deutliche Reaktion erfolgt. Die Grenze liegt bei 1: V 2 Mil¬ 
lion, darüber hinaus habe ich im Laufe meiner Untersuchungen 
nur einmal eine Empfindlichkeit bis 1:1 Million beobachtet. Bei 
jüngeren Tieren, so beim Tier Nr. 3 bekommt man des öfteren Grenz¬ 
reaktionen bis 1: 800 000. Die Empfindlichkeit der Methode ist also 
(am Meerschweinchen) mit der des Trendelenburgschen Präparates 
z. B. nicht zu vergleichen. Doch es kommt für manche Zwecke auch nicht 
darauf an. Das Tonogen Richter hat eine fast gleiche Wirksamkeit wie das 
berühmte Hoechster Präparat, wie aus der folgenden Tabelle ersichtlich: 

Tabelle II. 

Empfindlichkeit des Meerschweinchens gegen intracutane 
_ Injektion von Tonogen Richter. _ 

j _ j Durch- 1 i 

1 Tonogen- 1 1 

Tier | kon- ! ™ e8 1 f e . r , Effekt Dauer des Effektes 

i ... ■ der Inj.*; 

zentratlon Q „ addol | 

Nr. 5. Albino! 2,0 • 10" 6 j 10 mm 0 — 

von < twa 400 g, 2,5 • 10 ~ fl ; 10 „ nach 1' einsi tzende Erblas- über 20' 
älter sung in der Ausdehnung 

der Quaddel. Nach 12' 

Höhepunkt der Reaktion 
! mit 14 mm Durch messe r 

5- 10 ~ 6 9 „ sofortige Erblassung, nach über 1 Stunde 

| I 12' 20 mm Durchmesser 

10“ 5 I 10 ,, sofortige sehr starke Erblas- nach 1 Stunde 
sung, nach 3' 15 mm 
! Durchm., weiterschrei- , 
j tend, nach 10' 22 mm 

Nr. 6 wie vorhin Alle Resultate genau wie beim Tier Nr. 5. 

Weiße Ratten sind empfindlicher als Meerschweinchen: 

Tabelle III. 

Empfindlichkeit der weißen Ratte gegen intracutane In- 
jektion von synth. 1-Suprarcnin. hydrochl. Höchst._ 


Tier 

| Supr&renin- 
kon- 

zentratlon 

Durch¬ 
messer 
der Inj.- 1 
Quaddel 

Effekt 

Dauer des Effektes 

Nr. 1. Männliche 

10 “ 8 

9 mm ! 

0 

_ 

Rattt* von etwa 

, 10- 7 

9 „ 1 

Spuren der Erblassung einige 

flüchtig 

200 g 

: 

1 

Sekunden nach der In¬ 
jektion 



10-« 

9 „ 

deutliche sofortige Erblas¬ 

etwa 20' 


1 


sung anhaltend 



I 10- 6 

8 „ 

sofortige, sehr starke, sich 

etwa 1 Stunde 


1 


ausbreiUuide Erblassung 



l ) Alle in dieser Arbeit genannten Präparate sind mir von den betreffenden 
Firmen in entgegenkommendster Weise zur Verfügung gestellt worden, wodurch 
ich ihnen zu Dank verpflichtet bin. 
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Hier haben wir Spuren der Reaktion schon bei einer Konzentration 
von 1: 10 Millionen, bei 1: 1 Million ist die Reaktion sehr deutlich. 
Doch ziehe ich für meine Zwecke das Meerschweinchen aus schon er¬ 
örterten Gründen der Ratte vor. 

Die Empfindlichkeit des Meerschweinchens gegenüber den Hypo¬ 
physenextrakten zeigt die Tabelle IV: 


Tabelle IV. 

Empfindlichkeit des Meerschweinchens gegen verschiedene 
Hypophysenextrakte. 


Präparat 

Ver¬ 

dünnung 

Durch¬ 

messer 

derlnj.- 

Quaddel 

Effekt 

Dauer des Effektea 

Pituitrin Parke 

1:20 000 

10mm 

0 


& Davis 

1: 10000 

10 „ 

nach 60" Spur Erblassung 

flüchtig 


1:1000 

10 „ 

nach 40" deutliche, zu¬ 
nehmende Erblassung, 
12 mm Durchmesser 

etwa */ 4 Stunde 


1: 100 

10 „ 

starke, sofortige Erblassung, 
nach einigen Sekunden an 
Ausdehnung zunehmend 
! (bis 22 mm) 

über l / 2 Stunde 

Glanduitrin 

1: 10 000 

; 10 „ 

e 

J — 

Richter 

1 

1: 1000 

10 „ 

nach 60" deutliche, zuneh¬ 
mende Erblaskung 

etwa 10' 

Hypophysin 

1: 10 000 

| 10 „ 

0 

— 

Hoechst 

1: 1000 

10 „ 

i nach 60" Spur Erblassung 

flüchtig 


1: 100 

: io „ 

nach 30" sehr deutliche Er¬ 
blassung, 13 mm 

i über V 4 Stunde 

1 


1: 10 

io „ 

starke, momentane Erblas- 

1 über y a Stunde 


sung (20 mm) 


Diese Tabelle ist an drei Tieren gewonnen, welche sich aber gegen¬ 
über der Kontrollösung (eine und dieselbe Originallösung des Pituitrins 
Parke & Davis) gleich verhielten. Man siebt, daß die stärkste vaso- 
constrictorische Wirkung vom Pituitrin entfaltet wird (bis 1 :10 000), 
dann folgt das Glanduitrin Richter mit einem etwas geringeren 
Werte und schließlich das Hypophysin Hoechst, dessen Wirkung 
erst bei der Verdünnung 1: 1000 der käuflichen 1 prom. Lösung 
beginnt. 

Die weiße Ratte ist auch den Hypophysenextrakten gegenüber 
empfindlicher (s. Tabelle V): 
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Tabelle V. 

Empfindlichkeit der weißen Ratte gegenüber dem Gland- 
uitrin Richter. Männliche Ratte von etwa 200g. 


Verdünnung 
der käuflichen 
Lösung 

1: 10 000 000 

Durch¬ 

messer 

der 

Quaddel 

r 

9mm 

Effekt 

e 

| 

Dauer des Effektes 

1: 1000 000 

11 

deutliche Erblassung fast sofort einsetzend 

etwa Vs Stunde 

1: 10000 

9 „ 

sehr deutliche, sofortige Erblassung 

etwa Va Stunde 

1: 100 

9 „ 

momentane, sehr starke Erblassung 

über a / 4 Stunde 


Schon eine Verdünnung 1: 1 Million des Glanduitrins ergab merk¬ 
liche Reaktion. 

Andere Drüsenpräparate (Firma Richter in Budapest), welche ich 
wahllos in meiner Versuchsanordnung geprüft habe, so Ovarien-, 
Thyreoidea- und Thymusextrakte ergaben keine vasoconstrictorische 
Wirkung, desgleichen das synthetische Secaleersatzpräparat „Tenosin“ 
Bayer, welches eine Kombination von /Mmidoazolyläthylamin mit dem 
nahen Verwandten des Adrenalins, dem p-Oxyphenyläthylamin dar¬ 
stellt. Nach intracutaner Injektion unverdünnten Ovarienextraktes 
Richter, sowie des Tenosins 1: 10 trat beim Meerschweinchen Andeutung 
eines Ödems auf. Eppinger hat ja vor nicht langer Zeit beobachtet, 
daß auf cutane Applikation des Histamins urticarielle Ödembildungen 
auftreten. Im Tenosin scheint also die Histaminwirkung die vorherr¬ 
schende zu sein. 

Um die praktische Verwertbarkeit meiner Methode zu demonstrieren, 
führe ich einen meiner geiheinsam mit J. Matula ausgeführten Ver¬ 
suche (noch nicht veröffentlicht) über die Beeinflussung der Wirksam¬ 
keit des Suprarenins durch Alkali (s. Tabelle VI) an. 

Die Abnahme der vasoconstrictorischen Wirksamkeit des Supra¬ 
renins durch Einwirkung von Natronlauge kommt in meinem Versuch 
sehr deutlich zur Geltung. Sie läßt sich aber auch quantitativ abschätzen: 
1 ccm n / 200 NaOH zu 0,5 ccm Suprarenin zugesetzt 1 ), bewirkt nach 
18 Stunden bei 37° eine etwa 8fache Schwächung des Präparates. 
Der gleiche Effekt nämlich, welcher von der Kontrolle in Verdünnung 
1:400 000 ausgelöst wird, wird von der Versuchslösung erst bei einer 
Konzentration von 1: 50 000 hervorgerufen. Mit dieser Schätzung 
stimmen auch die Effekte anderer Verdünnungen überein. 2 ccm der- 


*) Die käuflichen Adrealinprnäparate (lprom.) haben eine stark saure Reak¬ 
tion, welche nach meinen Untersuchungen mit J. Matula der Wasserstoffionen¬ 
konzentration von 5,0 «IO" 3 entspricht (Durchschnitt, elektrometrisoh gemessen). 
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Tabelle VI. 

Abnahme der vasoconstrictorischen Wirksamkeit des synth. 1 -Sup raren in. 
hydrochl. Hoechst unter dem Einfluß der OH“ (0,5 ccm l%o Su prareni nlösung 
-f 1,0 bzw. 2,0 ccm n / 200 -NaOH auf 5 ccm mit 0,8% NaCl-Lö9ung aufgefällt, bei 

37° 18 Std. gestanden). 


c 
4 > 'S 

•° ia 
a £ g 

S %* 
2 

8 £ O 



Effekt 


L 


I O : 

ü - 

'!■ 

■ « 


+ g i I 

g *° p. « 

£ 's s 5® 
ü S 30 S ' 
o S I £ ^ 
o B e *fl * ^5 

c® 9 2 — 1 w - 


0> 

T3 - 

l! 


i 

! 


Effekt 


i + sg«: 


> IZ & 

o o goo g| 

h 

•o — 

. ® 

S =>* W = 

x T? 

3»3 

■§ » " * ®. 

, O «© o*> tt 

ao «S 
a> 9 

6 o* 

•C J- 
SS 

g * 4? S .5 1 

3 •“* 

Q *C ® O HÜ ; 

• S S?rM 8 

Ä 


EfleU 


1,25* 10 " 6 10 mm 

2 , 0 . 10 -« 10 „ 

2 , 5-10 6 10 „ 


10= 5 10 ., 


0 | 10 “ 5 10 mm! 

nach 60" Spur fliich- ,1,25 • 10 ~ 6 . 10 „ ; 

tig 2 , 0 * 10 - 5 10 „ | 

nach einigen Sekun-j | 

den immer deut-! I 

licher werdende Er- ■ 

blassung, nach 2' j 

14mm IO -4 9 ,, 

sofortige starke Er- 
blassung nach 10" | 

22 mm ! 


0 

0 

nach einigen Sekun¬ 
den immer deut¬ 
licher werdende Er- 
blassung, nach 2' 
13 mm 

sofortige starke Er¬ 
fassung nach 10" 
25 mm 


10 6 110 m inj 

2,0- IO“ 5 ,10 „ j 
5,0-10-« 10 „ | 
IO 4 11 „ , 


e 

e 

6 

0 


selben Lauge heben während der gleichen Zeit die gefäßverengende 
Wirksamkeit des Suprarenins praktisch ganz auf. 

Für derartige Serienversuche, wobei eine quantitative Orientierung 
angestrebt wird, ist also die Methode sehr gut brauchbar, äußerst ein¬ 
fach und leicht zu handhaben und hat nur den Nachteil, daß die Resul¬ 
tate sich schwer objektiv registrieren lassen. Natürlich wird sie bei 
ausgedehnteren Forschungen durch kompliziertere und kostspieligere 
Verfahren zu kontrollieren sein, vor allem, wenn es darauf ankommt, 
exaktere quantitative Werte zu erhalten oder besondere, Wirkungen 
objektiv zu demonstrieren. Doch ist schon die Ermöglichung einer 
einfachen, raschen quantitativen Orientierung durch meine Methode 
als Vorversuch für weitere genauere Versuche von nicht zu unter¬ 
schätzendem Werte. 

Die Harmlosigkeit meines Verfahrens erlaubt nun, wie bereits an- 
gedeutet, seine Anwendung am Menschen. Damit ist zum ersten Male 
eine klinische quantitative Prüfung vasoconstrictorischer Wirkungen 
am Menschen ermöglicht. Einmal kann hierdurch die individuelle 
Empfindlichkeit des Menschen gegenüber diesen Wirkungen bei ver¬ 
schiedensten Bedingungen studiert, andererseits aber können auch 
wertvolle Aufschlüsse über den Zustand des vasomotorischen Apparates, 
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vor allem in Anbetracht seiner Bedeutung für die Entzündung und 
ergotrope Reaktionen erhalten werden. Die Fragestellungen, welche 
sich der neuen Methodik gerade in bezug auf die Physiologie und Patho¬ 
logie der Reaktionsfähigkeit des Menschen aufdrängen, sind natürlich 
nicht sofort zu übersehen. 

Was zunächst die Empfindlichkeit der menschlichen Haut gegen¬ 
über dem Adrenalin anbetrifft, so ist dieselbe eine weit größere als 



Abbildung 1 (vgl. Tabelle V1J). 


die des Meerschweinchens und sogar der Ratte: sie erreicht die Adrenalin¬ 
konzentration 1:20 Millionen! Naturgemäß haben wir auch hier mit 
äußerst interessanten individuellen Schwankungen zu tun. Auch hängt 
die betreffende Empfindlichkeit von dem Blutgehalte der Haut, d. h. 
dem Zustande der Vasomotoren ab, sie scheint ferner der Entzündung*- 
bereitschaft der Haut (v. Gröer) parallel zu gehen. Ähnlich wie diese, 
scheint sie z. B. bei blonden Individuen größer als bei den pigmentierten 
zu sein. 

Einen Einblick in diese Verhältnisse erlauben folgende Protokolle: 
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Tabelle VII. 

Anna Nohel, 4 Jahre. Unterernährung. Pirquet positiv, sonst 
gesund, blond. Injektionen in die Rückenhaut. Tonogen 

Richter. 


Tonogeo- 

konzentration 

Durch¬ 

messer 

derlnj.- 

Quaddel 

Effekt 

6 

(phys. Koch¬ 
salzkontrolle) 

9 mm 

momentane Erblassung (Quaddel), hyperämischer Hof von 
30 mm Durchmesser. Nach 5' Anämie fast verschwun¬ 
den, Hyperämie von 20 mm Durchmesser. Nach 30' fast 
kein Unterschied gegenüber der Umgebung (Spuren 
der Hyperämie). 

5.0-10 8 

10 

wie ol>en. Anämie noch nach 30' spurweise feststellbar. 

IO" 7 

10 „ 

sofort blaß. Die Erblassung hat gegenüber der Kontrolle 
ganz anderen Charakter, sie ist w r eißer, mit einem Stich 
ins Grünliche. Hyperämischer Hof von 40 min Durch¬ 
messer. Nach 5' anämische Reaktion deutlich, 10 mm, 
Hof 30 mm. Nach weiteren 3' Hof beginnt abzublassen 
(20 mm), Anämie unverändert, nach weiteren 3' be¬ 
ginnende Verwaschung der Anämie, Hof nur 15 mm. 
Nach weiteren 30' Anämie verschwunden, leichte Hyper¬ 
ämie (10 mm). 

o 

o 

10 „ 

momentane starke Erblassung. Hof 30 mm. Nach 5' 
Anämie hält unvermindert an (10 mm), Hof 25 mm, 
nach weiteren 3' Anämie zugenommen (11 mm), Hof 
30 mm, nach weiteren 3 7 Höhepunkt überschritten. 
Anämie 10 nun, Hof 20 mm. Nach weiteren 15' Anämie 
noch sichtbar: Hof 8 mm, fast ö. 

10-* 

o ,, 

sehr intensive sofortige Erblassung, Hof 40 mm. Nach 3' 
Anämie 12 mm, Hof 50 mm. Vom lividen Zentrum 
gehen sternförmig blasse Irradiationen in die Um¬ 
gebung aus. Nach weiteren 10 7 unvermindert, Irradia¬ 
tionen verschwunden. Intensiver Hof. Diese Erschei¬ 
nungen dauern über 1 »Stunde. 

•2.0- 10-» 

10 „ 

sofortige sehr intensive Erblassung. Hof 40 mm. Nach 
weiteren 3 7 Anämie 13 mm. Hof 00 min. Weitere Zu¬ 
nahme der Erscheinungen nach weiteren 3 7 (Anämie 


14 mm, Hof unverändert). Die Erscheinungen dauern 
fast 2 Stunden. 


Nach 24 Stunden an der Stelle der Kochsalzkontrolle eben sichtbarer »Stich - 
kanaL An anderen Stellen leichte entzündliche Reaktionen um den Stichkanal 
herum, besonders intensiv an den zwei letzten Stellen der stärksten Adrenalin- 
konzentrationen (6 mm Durchmesser), im Aussehen an mittelstarke Pirquetreak¬ 
tionen erinnernd. 
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Dieser Versuch, welcher durch angefügte Photographie (s. Abbildung) 
veranschaulicht wird, zeigt uns, daß schon 0,1 ccm einer Tonogenlösung 
1:20 Millionen bei einem blonden, gesunden Kinde die Andeutung 
einer Reaktion hervorruft (Grenze der Empfindlichkeit). Auf 0,1 ccm 
der Verdünnung 1: 10 Millionen ist die Erblassung bereits sehr deutlich, 
wenn auch nicht sehr nachhaltig. Mit steigenden Adrenalinkonzen¬ 
trationen wird sie immer intensiver und anhaltender. Von der Kon¬ 
zentration 1: 1 Million an ist die Erblassung eine äußerst starke. U m 
die Erblassungsreaktion bildet sich ein reaktiver hyper- 
ämischer Hof, welcher im Gegensatz zu den traumatischen, 
dermographischen Höfen um die schwächeren Reaktionen, 
anhaltend ist und welcher eine einsetzende Entzündungs¬ 
reaktion andeutet. 

Diese Erscheinung ist bei der folgenden Konzentration (1: 1 / 2 Million) 
noch intensiver ausgeprägt. Bemerkenswert ist, daß die zwei letzteren 
Konzentrationen offenbar schon eine gewisse Schädigung des Gewebes 
(durch anhaltende Anämisierung) hervorrufen, da die ihnen entsprechen¬ 
den Reaktionen noch 24 Stunden durch zwar geringfügige, doch deut¬ 
liche Entzündungserscheinungen gekennzeichnet sind. 

Ganz anders ist nun die Adrenalinprüfung bei einem an Meningitis 
tbc. leidenden Kinde (sub finein vitae) ausgefallen (s. Tabelle VIII): 

Tabelle VIII. 


Martha Wawcrka, 3 Jahre. Meningitis tbc. einige Tage ante 
fine in; dunkelblond. Injektionen wie Tabelle VII. 


Tonogen- 

konxentrmtion 

Durch¬ 
messer 
der Inj.- 
Quaddel 

Effekt 

© 

i—i 

o 

i 

10mm ! 

Quaddel wie nach Kochsalzinjektion. Hof unscharf, 
25 mm. Nach 5' Anämie 0, flüchtiges, unregelmäßiges 
Erythem (Derraographie). 

io - 7 

9 „ 

1 

Quaddel etwas blasser als vorhin, scharfer Hof von 25 mm 
Durchmesser; nach 5' Anämie fast 0, Hof 20 mm; nach 
weiteren 3' Anämie 0, Hof 20 mm 

© 

i 

io ! 

s 

1 

Quaddel wie vorhin. Hof 30 mm. Nach 5' Anämie deut¬ 
licher, 10 mm, Hof 25 mm. Nach weiteren 3' Spuren 
Anämie, 8 mm. Hof 0 

io-» 1 

i 

l 

i 

10 „ ! 

i 

1 

momentane starke Erblassung, Hof 25 mm. Nach 5' Er¬ 
blassung sehr deutlich, 13 mm. Hof nur undeutlich. 
Nach weiteren 3' Anämie 10 mm, Hof wieder sichtbar, 
35 mm; nach weiteren 3' Anämie unverändert, Hof 
wieder sehr undeutlich, 30 mm 

«o 

1 

O 
»—« 

O 

oi 

9 „ 

besser als vorherige Reaktion, Hof 20 mm, nur sehr 
schwach. Nach weiteren 5' Anämie 12 mm, Hof 30 mm 

Die letzten zwei Reaktionen dauern etwas über 1 / 2 Stunde. Nach 24 Stunden 

bis auf Andeutung des Stichkanales nirgends eine entzündliche Reaktion bemerkbar. 

Z. f. d. g. exp 

».Med. V|I. 17 
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Entsprechend der allgemeinen Herabsetzung der Reaktionsfähigkeit 
schwer geschädigter hungernder Organismen (kachektische Anergie) 
ist auch die Empfindlichkeit der Vasomotoren gegenüber dem Adrenalin 
herabgesetzt. Erst bei einer Tonogenkonzentration von 1: 5 Millionen 
sehen wir hier Andeutung einer Reaktion, aber auch die stärksten Kon¬ 
zentrationen rufen beim meningitischen Kinde nur mäßige und rasch 
vorübergehende Erblassung hervor. Der,,entzündliche“ reaktive Hof ist 
ersetzt durch flüchtige, erythematöse, fliegende Rötungen, wie wir sie 
von den dermographischen Reizungen der meningealen Haut kennen. 
Nach 24 Stunden nirgends auch nur eine Spur entzündlicher Reaktion 
zu sehen. 

Noch interessanter ist das Verhalten eines gesunden, aber zum Teil 
infolge Besonnung stark pigmentierten Kindes (Tabelle IX): 


Tabelle IX. 

Fe Hin gor, Poldi, 9 Jahre, Unterernährung. Pirquet positiv. 
Sonst gesund; dunkelblond. Die obere Hälfte des Rückens, 
Teile der Brust und Extremitäten stark pigmentiert (Sonne). 
Injektionen wie Tabelle VII und VIII. 


i Durch- 
Tonogen- messer 

konsentmtion | der InJ.» 

j Quaddel 


Effekt 


5,0'10 8 
(in die pigm. Haut) 
10~ 7 

(in die pigm. Haut) 
2,0- IO" 7 

(in die pigm. Haut) 

10"« 

(in die pigm. Haut) 
1 . 2 , 0 ' 10- 6 
(in die pigm. Haut) 

2 . 2 , 0 . 10 -® 

(in die pigment-freie 
Haut) 


10 mm Quaddel wie nach Kochsalzinjektion, Hof 20 mm, 
I undeutlich, nach 5' alles verschwunden 


10 


ebenso. Hof nicht feststellbar, nach 5' alles ver¬ 
schwunden 


10 „ deutlichere Erblassung, Hof 20 mm; nach 5' nur 
noch Spuren der Anämie, Hof 20 mm, undeutlich 
10 „ gute Erblassung, Hof 20 mm, nach 5' deutlich 
I (10 mm), aber nicht sehr stark. Hof 30 mm 
10 „ gute Erblassung, Hof 20 mm. Nach 5' Anämie 
I 10 mm, nicht wesentlich besser als vorherige 
| Reaktion, Hof undeutlich 

10 „ | sofortige kräftige Erblassung, Hof 25 mm. Nach 3' 
Anämie 13 mm sehr stark, Hof 45 mm. Die Re- 
| aktion dauert etwa 1 Stunde, während alle an- 
| deren längst verschwenden sind. 


Nach 24 Stunden an allen Stellen massige Entzündungserscheinung von etwa 
3 nun Durchmesser; an der letzten Stelle 11 mm rote Papel. 

Die Reaktionen, welche innerhalb der pigmentierten Haut gesetzt 
wurden, zeigen eine bemerkenswerte Unterempfindlichkeit derselben 
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biologischer Wertbemessung gefäßverengender Mittel. 24 9 

gegenüber Adrenalin (Grenzreaktion erst bei 1:5 Millionen). Auch 
die stärksten Konzentrationen wirken hier nur mäßig. Dagegen fiel 
die Reaktion auf die letzte Verdünnung (1: 1 / 2 Million), in nicht pig¬ 
mentierte Haut gesetzt, genau so intensiv aus, als beim ersten Kinde 
und wurde auch vom anhaltenden hyperämischen Hof umgeben. Frei¬ 
lich ist die Beurteilung der Effekte innerhalb der pigmentierten Zone 
schwieriger. Doch handelt es sich bei den beschriebenen Erscheinungen 
sicherlich nicht nur um optische Unterschiede, sondern um Variationen 
der tatsächlichen Intensität des Ausfalles, was schon aus dem Verhalten 
der reaktiven Hyperämie hervorgeht, besonders aber durch die Tat¬ 
sache, daß nach 24 Stunden allein die letzte Reaktionsstelle eine tast¬ 
bare entzündliche Reaktion hinterließ, erhärtet erscheint. 

Diese und ähnliche Versuche werden fortgesetzt. Hier sind sie nur 
als methodische Beispiele angeführt worden. 


Zusammenfassung. 

1. Auf Einspritzung kleiner Menge entsprechender 
Lösung eines vasoconstrictorisch wirksamen Mittels (Adre¬ 
nalin, Hypophysenextrakte) in die Haut eines passenden 
Versuchstieres und auch des Menschen, tritt eine deut¬ 
liche, meßbare, mehr oder minder intensive und anhaltende 
livide Erblassung ein. 

2. Diese Erscheinung wird benützt als Kriterium der 
gefäßverengenden Wirkung zum Ausbau einer neuen, 
äußerst einfachen, biologischen Auswertungsmethode va¬ 
soconstrictorisch wirksamer Substanzen, besonders des 
Adrenalins. 

3. Die Methode erlaubt einerseits den annähernden Wert der Ver¬ 
suchslösung im Vergleich zu einer bekannten Standardlösung festzu¬ 
stellen, andererseits ist sie geeignet, auch über die Empfindlichkeit 
des betreffenden Versuchstieres gefäßerregenden Mitteln gegenüber 
Auskunft zu erteilen. 

4. Die Vorteile der Methode bestehen neben ihrer Einfachheit haupt¬ 
sächlich darin, daß sie am intakten Tier, ohne es zu schädigen, arbeitet. 
Diese Harmlosigkeit erlaubt analoge Versuche auch am Menschen 
vorzunehmen. Dadurch wird eine klinische Methode der 
quantitativen Prüfung vasoconstrictorischer Effekte am 
Menschen zum ersten Male ermöglicht. 

5. Die Empfindlichkeit der neuen Methode ist im Vergleich zur 
‘Empfindlichkeit anderer Verfahren desselben Gebiets keine sehr große. 
Dieser Nachteil wird aber durch die geschilderten Vorzüge, sowie eigenes 

17* 
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Gebiet der für das neue Verfahren geeigneten Fragestellungen auf- 
gcwogen. 

6. Die Empfindlichkeit des Meerschweinchens gegenüber intra- 
cutaner Einverleibung von Suprarenin Höchst erreicht in der Mehr¬ 
zahl der Fälle eben noch die Konzentration 1: 1 / 2 Million. Weiße Ratten 
sind bedeutend empfindlicher (Grenzreaktion bei 1: 10 Millionen). Die 
höchste Empfindlichkeit wird beim Menschen beobachtet (Grenp- 
reaktion bei 1: 20 Millionen). 
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Weitere Versuche über langdauernde Nervenausschaltung, 
für chirurgische Zwecke. 

Von 

Wilhelm Trendelenborg. 

(Aus dem physiologischen Institut in Tübingen.) 

Mit 2 Textabbildungen. 

Eingegangen am 10. Dezember 191S. 

Bei Ausbruch des Krieges war ich mit Versuchen über die Wirkung 
örtlicher Gefrierung am Zentralnervensystem beschäftigt, bei 
denen besondere theoretische und praktische Fragen zugrunde gelegt 
waren. Wegen des Fehlens des nötigen Affenmaterials mußten diese 
Versuche bis auf weiteres zurückgestellt werden. 

Hingegen dehnte ich die Anwendung der örtlichen Gefrierung auf 
den peripheren Nerven aus, indem ich dabei von einem klinischen 
Fall ausging, in welchem zu Heilzwecken am Menschen bei Tetanus¬ 
erkrankung der Nervus phrenicus durchschnitten worden war. Ich 
verfolgte den Gedanken, ob nicht in ähnlichen Fällen eine nur vorüber¬ 
gehende Nervenausschaltung durch örtliche Gefrierung an¬ 
gezeigt sei 1 ). 

Durch die Veröffentlichung dieser Versuche wurden nun in der 
Tübinger chirurgischen Klinik Bemühungen angeregt, bei hochgradigen, 
durch Nervenschußneuritis bedingten Schmerzen dadurch eine 
Wendung der traurigen Lage herbeizuführen, daß der betroffene Nerv 
oberhalb der neuritischen Stelle gefroren wird. Der Grundgedanke ist 
hier am sensiblen Nerven ganz der gleiche, dem ich früher am moto¬ 
rischen Nerven nachging. Es ist beabsichtigt, durch die Gefrierung 
eine derartige Beeinträchtigung hervorzurufen, daß zwar völlige Leitungs¬ 
unterbrechung und Degeneration der Nerven, also Aufhebung der 
quälenden Schmerzen, ein tritt, daß aber eine viel größere Aussicht 
auf Regeneration bestehen bleibt, als sie nach Durchschneidung gerade 
von gemischten Nerven in der Regel besteht. Durch die Gefrierung 
ist eine zunächst auch mikroskopisch nicht feststellbare Kontinuitäts¬ 
trennung der feinsten Struktur des Nerven zu erwarten; auch an der 

*) Trendelenburg, W., Über langdauemde Nervenau8schaltung mit 
sicherer Regenerationsfähigkeit. Diese Zeitschr. 5, 371—374. 1917. Dort sind 
auch einige weitere einschlägige Arbeiten angeführt. 


Digitized b' 


Google 


Original from 

UNIVERSITY OF MINNESOTA 



252 


W. Trendelenburg: Weitere Versuche 


Difitized by 


Läsionsstelle bleiben die Bahnen für die Regeneration bestehen. Ist 
dann die Regeneration erfolgt, so brauchen die Schmerzen nicht wieder¬ 
zukehren, weil sich in der inzwischen verstrichenen Zeit im günstigen 
Fall die neuritische Veränderung rückgebildet hat. 

Da die in der Tübinger chirurgischen Klinik nach diesem Plan aus¬ 
geführten Operationen ein günstiges Ergebnis hatten 1 ), möchte ich 
über eine Reihe von Tierversuchen berichten, die ich vor längerer Zeit 
begonnen hatte, um die ganze Frage auch von der experimentellen 
Seite aus möglichst zu ergründen und um zu ermitteln, ob sich etwa 
aus dem Tierversuch irgendwelche Bedenken gegen die Anwendung 
der Nervengefrierung am Menschen ergeben. 

Die Technik der Gefrierung war bei meinen neueren Ver¬ 
suchen ganz die früher bewährt gefundene. Der aseptische freigelegte 
Nerv — diesmal in erster Linie der N. ischiadicus von Kaninchen und 
Hunden — wurde über ein Röhrchen gebrückt, welches doppelläufig 
ist und durch welches ein Luftstrom mittels Wasserstrahlpumpe ge¬ 
saugt wird, dem Äthylchlorid beigespritzt wird. 

Verschiedene der benutzten Röhrchen sind in der Abb. 1 wiedergegeben, 
von links nach rechts in der für Nerven ansteigender Größe geeigneten Form 
angeordnet. Der größte Apparat zeigt ein Metallklötzchen, welches in die Rinne, 
nach Einführen des Nerven, eingelegt wird, damit die Abkühlung den Nerven 
möglichst allseitig umfaßt. Für Tierversuche bin ich auch bei Hunden mit den 
mittelgroßen Apparaten ausgekommen. Es wurde so lange abgekühlt, bis der 
Nerv völlig weiß aussah, feine Eiskrystalle auf seiner Oberfläche anschossen 
(Reifbildung) und er sich mit der Sonde völlig glashart anfühlte. Meistens wurde 
der Nerv durch Übergießen mit warmer Kochsalzlösung aufgetaut und an der 
gleichen Stelle nochmals, oder wiederholte Male, gefroren. Die Umgebung des 
Nerven ist sorgfältig vor der Kältewirkung zu schützen, was am besten in der 
Weise erreicht wird, daß die Muskulatur mit Haken weit zur Seite gezogen und 
der Nerv an einer Fadenschlinge etwas herausgezogen wird. Das Gefrierröhrchen 
darf nirgendwo andere Teile als den Nerven berühren. Um die Finger vor der 
starken Kältewirkung zu schützen, faßt man den Apparat am besten mit einer 
kleinen Holzklammer an, wie sie in der photographischen Technik gebräuchlich 
ist. Die Methode ist unschwer völlig aseptisch durchführbar. Außer den Röhrchen 
und einem Glaszwischensttick sterilisiert man noch ein etwa 30 cm langes Stück 
Druckschlauch im Dampf; ein etwas längerer Druckschlauch stellt mittels des 
Zwischenstückes die Verbindung zu einer gewöhnlichen gläsernen Wasser¬ 
strahlpumpe her 2 ). 


J ) Schlößmann, Zentralbl. f. Chir. 1918. — Perthes, Über die Behandlung 
von Schmerzzuständen durch Schußneuritis mittels der Vereisungsmethode von 
W. Trendelenburg. Münch, med. Wochenschr. 1918. Vortr. Med. nat. Ver. Tü¬ 
bingen. 

2 ) Bei längerem Gefrieren kann das Röhrchen infolge des Wasserdampfge¬ 
haltes der Luft zufrieren. Man überzeuge sich vorher davon, daß die Pumpe auch 
bei derartigem völligen Abschluß nicht Wasser in den Schlauch zurüoktreten läßt, 
wodurch die Asepsis gefährdet werden könnte; eine gute Wasserstrahlpumpe 
bietet in dieser Hinsicht aber jede Sicherheit. 
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Schon nach bisher vorliegenden Beobachtungen war zu vermuten, 
daß eine einmalige Gefrierung des Nerven*, von der Dauer einiger Minuten, 
nicht genügen würde, um eine völlige Leitungsunterbrechung zu er¬ 
reichen. Nach Bühlers 1 ) Untersuchungen war jedenfalls eine wirkliche 
Gefrierung, nicht nur Unterkühlung unter den Gefrierpunkt, not¬ 
wendig. Diese Gefrierung läßt sich zweifellos durch unsere Methode 
erreichen. Bei Wiederauf tauen sah Bühle r öfters die Leitfähigkeit 
wiederkehren, wenn auch nicht in voller Höhe. Nach den Versuchen 
von Rollett 2 ) über die Zerstörung der roten Blutkörperchen durch 
Gefrieren und Wiederauftauen des Blutes, kenntlich an dem Über¬ 
gang der „Deckfarbe“ in die „Lackfarbe“, lag es nahe, auch am Nerven 




durch Wiederholung des Gefrierens und Auftauens die Wirkung der 
erstmaligen Gefrierung zu verstärken. Während bei den Rollett sehen 
Versuchen das Blut vom Kaninchen, Meerschweinchen und Schwein 
schon nach einmaligem Gefrieren völlig lackfarben wurde, war dies 
beim Blut von Hund und Mensch, sowie besonders auch beim Frosch 
nicht der Fall; öftere Wiederholung war hier nötig. Es spricht sich 
darin eine verschiedene Resistenz der Blutkörperchen aus, die anderen 
hämolytischen Einflüssen gegenüber ebenfalls zutage tritt. 

In meinen Versuchen am Ischiadicus fand ich nun, daß eine ein¬ 
malige Durchfrierung von einer bis mehreren Minuten Dauer, und so 

*) Bühl er, K., Über den Einfluß tiefer Temperaturen auf die Leitfähigkeit 
des motorischen Froechnerven. A f. (An. u.) Physiol. 1905, S. 239—251. 

Ä ) Rollett, A, Versuche und Beobachtungen am Blute. Sitzungsber. Math.- 
nat. CL Ak. Wiss. Wien 4 $ II, 65—98. Jahrg. 1862. 
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weit getrieben, daß auf der Oberfläche des Nerven starke Reifbildung 
erfolgte, eine verhältnismäßig geringe Herabsetzung der Leitfähig¬ 
keit nach Wiederauftauen hinterließ. Zur Prüfung dienten die In¬ 
duktionsströme (Wagner scher Hammer eingeschaltet) eines nach In¬ 
tensitäten geeichten Induktionsschlittenapparates. Die Platinelektroden 
wurden an den Nerven angelegt. Es sei hervorgehoben, daß im folgenden 
überall die Reizschwellen nicht in Rollabständen (die bekanntlich 
bei Induktionsapparaten den Reizstärken keineswegs proportional 
sind) angegeben wurden, sondern nach Reizstärken (in willkürlicher 
Einheit). Eine Veränderung des Schwellenwertes von 5 auf 10 würde 
also bedeuten, daß im letzteren Fall ein doppelt so starker Induktions- 
strom zur Erzielung eben sichtbarer Wirkung nötig war. Das Ver¬ 
halten der Reizschwellen bei Gefrierung und Wiederauftauen des Ischia- 
dicus beim Kaninchen (Versuch X) sei folgender Tabelle entnommen 1 ). 
Die Zahlen bedeuten die Stärke des Schwellenreizes, bei welchem am 
Gastrocnemiu8 eben eine Muskelkontraktion gefühlt werden konnte, 
wenn zentralwärts von der Gefrierstelle gereizt wurde; es handelt sich 
also um die motorische Leitung. 


... , v , Schwellen- 

(Versuch X.) reiz 

a) Vor der Gefrierung.. . 5 

b) Wiederauf ge taut nach 3 Minuten dauernder Gefrierung, die bis zu 

starker Reifbildung führte. 50 

c) Wiederauf getaut nach einer zweiten Gefrierung (Art und Dauer wie 

bei der ersten). 75 

d) Wiederauf getaut nach einer dritten Gefrierung (Art und Dauer wie bis¬ 

her; diesmal war die bisher oben befindliche Nervenoberfläche dem 
Kühlrohr aufgelegt).260 


Weiter sei noch ein entsprechender Versuch vom Hunde angegeben. 
In diesem Fall wurde fünfmal gefroren. Die letzten Gefrierungen 
veränderten die Schwellen nicht mehr wesentlich. 


t \7 i vm \ Schwellen* 

(Versuch XIH.) reiz 

a) Vor der Gefrierung. 17 

b) Nach der 1. Gefrierung von 3 Minuten Dauer (bis zu starker Reif¬ 
bildung) auf getaut. 29 

c) Nach der 2. Gefrierung (Dauer und Art wie bei der ersten) aufgetaut 260 


Die Schwellenwerte für die sensible Leitung (periphere Reizung, 
zentrale Wirkung) waren in diesem Versuch folgende: 

Schwellen¬ 

reiz 

a) Vor der Gefrierung. 86 

b) Nach der 1. Gefrierung wieder aufgetaut. . . über 260 und unter 1000 

c) Nach der 5. Gefrierung aufgetaut.über 1000 


5 ) Weitere Tabellen über die Veränderung der Leitfähigkeit sind im Anhang 
in den Versuchsbcrichten enthalten. 
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Ob die noch vorhandene Wirkung der Reizung auf noch bestehender 
Leitfähigkeit beruhte, oder durch Stromschleifen vorgetäuscht wurde, 
bleibe hier dahingestellt (s. u.); für die Zwecke unserer Versuche er¬ 
wies sich die durch dreimalige Gefrierung erreichte Schädigung als 
völlig ausreichend und es kann nur als vorteilhaft bezeichnet werden, 
daß ein Zuviel von Schädigung nicht leicht erreicht werden kann. 

Damit bleiben noch mancherlei, die zweckmäßigste Technik der Gefrierung 
betreffende Fragen offen; vielleicht kann eine einmalige Gefrierung, obwohl sie 
zunächst bei Wiederauftauen eine nur geringe Schwellenveränderung bewirkt, 
in der Folge eine schon hinreichende Schädigung des Nerven nach sich ziehen; 
oder es kann statt des mehrmaligen Gefrierens und Wiederauftauens eine etwas 
längere Zeit andauernde einmalige Gefrierung versucht werden. Bei den großen 
Schwierigkeiten, die sich seit langem unseren experimentellen Arbeiten entgegen¬ 
stellen, war es nicht möglich, diese Fragen nach allen Richtungen hin in Angriff 
zu nehmen. An sich ist es ja nicht wichtig, ob wir mehrmals Gefrieren und Wieder- 
auf tauen, oder ob wir in der gleichen Zeit den Nerven andauernd unter Gefrierung 
halten; aber es fragt sich, ob nicht die Narbenbildung, von der später die Rede 
seih wird, durch das eine oder andere Verfahren begünstigt wird. Es kommt eben 
darauf an, eine für den Zweck hinreichende Schädigung zu bewirken, alle schäd¬ 
lichen Nebenwirkungen aber tunlichst zu vermeiden. 

Das Verhalten des Nerven in der weiteren Zeit nach den Ge¬ 
frierungen kann makroskopisch, mikroskopisch und durch Reizungen 
am Nerven festgestellt werden. 

Makroskopisch zeigte der Nerv etwa 4 Wochen nach dem Ein¬ 
griff im ganzen übereinstimmend ein sehr günstiges Aussehen. Häufig 
war die Gefrierstelle gar nicht zu erkennen, sondern konnte nur daran 
bestimmt werden, daß ihre Lage in der Mitte der Oberschenkellänge 
bekannt war. Gröbere Veränderungen, etwa Nekrosen, Neurome, 
fehlten völlig. Der Nerv war in der Regel nur leicht an die Muskulatur 
durch Bindegewebe angeheftet, so daß er imschwer und schnell zu prä¬ 
parieren war. Etwas festere Einfassung in Bindegewebe fand sich an 
einem Hund nach Gefrierung von Strängen des Vorderarmplexus, von 
der Achselhöhle aus vorgenommen. Ob es sich dabei um örtliche Ver¬ 
schiedenheiten des Verhaltens verschiedener Nerven handelt oder die 
erschwerte Zugänglichkeit der Achselhöhle des Hundes mit damit un¬ 
vermeidlichen stärkeren Nebenwirkungen maßgebend war, weiß ich 
nicht. Wichtig ist vor allem, daß es auch in einem solchen etwas weniger 
günstigen Fall nicht zu einer komprimierenden Narbe kam, weder 
bald noch zu einer späteren Zeit nach der Operation. Stets war der 
aus der Umhüllung präparierte Nerv von normalem Aussehen, gelegent¬ 
lich eben sichtbar verdickt. Vor allem halte ich es für wichtig, daß die 
Nachbarschaft des Nerven nicht der Kältewirkung mit unterliegt. Das 
beste Mittel zur Isolierung der Umgebung wird sein, den Nerven an 
einer Fadenschlinge aus der Wunde etwas herauszuheben und die Mus¬ 
kulatur mit Gewichtshaken stark zur Seite zu ziehen, so daß ein breiter 
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Luftraum allseits das Gefrierröhrchen von der Muskulatur trennt. So 
kann die Neubildung von Bindegewebe von der Umgebung aus wohl 
vermieden werden, und wird nur das an Veränderungen in Kauf ge¬ 
nommen, was infolge der Einwirkung am Nerven selbst unvermeidlich ist. 

Mikroskopisch konnten natürlich die Hauptversuche nicht auf 
den Eintritt der Degeneration geprüft werden. Es konnten viel¬ 
mehr nur einige Stichproben gemacht werden. Die Nerven wurden 
2—4 Wochen nach der Gefrierung herausgenommen und nach Marchi 
untersucht. Es fand sich völlige Degeneration. An der Gefrierstelle 
ging der zentrale normale Teil scharf abgesetzt in den peripheren degene¬ 
rierten über, wie die Abb. 2 erkennen läßt. Auf feinere Einzelheiten 
wurden die Nerven nicht untersucht. Zweifellos können aus weiterer 
Anwendung der Methode in der Frage der Nervenregeneration noch 
wertvolle Aufschlüsse erwartet werden. 

Da der Eintritt der Regeneration aus der Funktionsprüfung 
(s. u.) einwandfrei hervorgeht und früher schon am Phrenicus mikro¬ 
skopisch nachgeMfiesen wurde, erübrigt es sich, hier weitere histologische 
Beweise zu bringen. 

Weiter wurde das Verhalten des Nerven nach den Gefrierungen 
auch in der späteren Zeit durch ab und an erfolgende Reizversuche 
am Nerven geprüft. Die Reizungen wurden in aseptischen Operationen 
am freigelegten Nerv ausgeführt. Die Methode wurde oben schon er¬ 
wähnt. Als Beispiel für das Verhalten der sensiblen und motorischen 
Leitung im Nerven, mit Reizschwellen geprüft, diene der in folgender 
Tabelle zusammengestellte Fall. 



Vor 

der Gefrierung 

4 Wochen nach ! 
' der Gefrierung j 

16 Wochen nach 
der Gefrierung 

Motorische Leitung periphere Reizung 

17 

206 

40 

zentrale Reizung 

17 

206 

28 

Sensible Leitung . periphere Reizung 

86 

2300 

140 

zentrale Reizung 

86 

170 

105 


Es wurde also sowohl zur Prüfung der motorischen wie der sensiblen Leitung 
der Nerv peripherwärts und zentralwärts von der Gefrierstelle gereizt. Vor der 
Gefrierung hatten die Reize an beiden Stellen natürlich gleiche Schwellenwerte, 
da die dazwischenliegende spätere Gefrierstelle noch nicht verändert war. Die 
Degeneration der motorischen Fasern (ob völlig, sei hier noch offen gelassen) 
ergibt sich 4 Wochen nach der Gefrierung aus der Schwellenverschiebung von 
17 auf 206 (also Verstärkung des notwendigen Reizes auf mehr als das Zehnfache). 
Die Degeneration der sensiblen Fasern spricht sich in dem Unterschied der Schwellen 
zentral und peripher, 170 gegen 2300, aus; auch hier beträgt also der Unterschied 
mehr als das Zehnfache. Die Schwellenwanderung von 86 auf 170 für das zentrale 
Stück des sensiblen Nerven innerhalb der ersten 4 Wochen ist entweder durch 
leichte retrograde Veränderungen bedingt, oder dadurch vorgetäuscht, daß die 
Narkosetiefe in beiden Versuchen verschieden war; es ist im Tierversuch natürlich 
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nicht leicht, bei durch mehrere Wochen getrennten Einzelversuchen wieder den¬ 
selben Grad von Tiefe des narkotischen Schlafes bei den Reizungen einzustellen. 
Auch die Regeneration geht deutlich aus den weiteren Zahlen der Tabelle 
hervor. Sechzehn Wochen nach der Gefrierung wurde der Nerv nochmals gereizt; 
die motorischen Schwellen gingen wieder fast bis auf den Wert vor der Operation 
herunter (40 und 28 gegen 17). Die Reizung zentral von der Gefrierstelle brauchte 
etwas schwächere Reize, als die Anwendung in der peripheren regenerierten Strecke 



(28 gegen 40). Auch die sensiblen Schwellen entsprachen annähernd wieder den 
vor der Operation (140 und 105 gegen 86). Auch hier war die Reizung am zen¬ 
tralen Stück leichter zu erreichen als am peripheren, durch die Regeneration 
ganz neu wiederhergestellten Nerventeil (105 gegen 140). Da zu dieser Zeit die 
gleich zu besprechenden Funktionsprüfungen am Tier einen so gut wie normalen 
Befund ergaben, W’ar nicht nötig, die Regeneration ganz bis zum Wiederauftreten 
der früheren Reizschwellen zu verfolgen, zumal, da es wegen der langen zwischen 
den einzelnen Versuchen gelegenen Zeiträume doch nicht leicht ist, die Bedin¬ 
gungen der Reizmethodik völlig gleich bleibend zu halten (Narkosetiefe, unbe- 
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absichtigte Zei*rung des Nerven bei der Freilegung), wenn ich mich auch bemühte, 
möglichst sorgfältig zu verfahren. 

Man könnte aus den Ergebnissen dieser und weiterer in den Versuchsberichten 
mitgeteilter Reizversuche schließen, daß in der Mehrzahl der Fälle keine völlige 
Degeneration erzielt worden wäre. Denn auch für diejenige Zeit, in welcher die 
Höhe der Degeneration Hegen sollte, sind bestimmte, oft nicht besonders hohe, 
Schwellenwerte angegeben. Diese Werte stellen aber nur Minima der Reizstärken 
dar, welche den Nerven nicht erregten; bei weiterer Verstärkung war man nicht 
mehr vor der Täuschung durch Stromschleifen sicher. In allzu langer Strecke 
den Nerven freizulegen, empfahl sich weniger wegen der Verschlechterung der 
Heilungsbedingungen, die bei der Notwendigkeit, am gleichen Tier viele Operationen 
auszuführen, in Frage kam. Vor allem ist Wert darauf zu legen, daß die mittels 
Kneifen der Pfoten ausgeführten Funktionsprüfungen (s. u.) zur Genüge beweisen, 
daß eine praktisch völlige Degeneration, bis zur völligen Aufhebung der Schmerz¬ 
empfindung, in allen Fällen eintrat. Es konnte deshalb darauf verzichtet werden, 
den berührten Fragen weiter nachzugehen. 

Weitere Auskunft über die Folgen der Nervengefrierung geben die 
am Tier ausgeführten Funktionsprüfungen. Der ganzen Frage¬ 
stellung nach stehen dabei die zentripetalen Leistungen der durch¬ 
frorenen Nerven im Vordergrund. Da motorisch keine greifbaren Ver¬ 
änderungen auf treten, außer solchen, die indirekt mit den Sensibilitäts¬ 
störungen zusammenhingen, möchte ich mich hier nur mit den letzteren 
befassen. 

Es ist bekannt, daß sich dem Nachweis von Sensibilitätsstörungen 
beim Tier mancherlei Schwierigkeiten entgegenstellen, die neuerdings 
durch die Abrichtungsverfahren sehr erheblich vermindert wurden. Es 
war aber aus äußeren Gründen nicht möglich, bei den vorliegenden 
Versuchen diese Verfahren anzuwenden. Es fanden sich aber einige 
Reaktionen, die sowohl am Kaninchen, wie auch am Hund sichere 
Schlüsse hinsichtlich des Verhaltens der Sensibilität erlaubten. 

In erster Linie bewährte es sich, die Hinterzehen mit einer stumpfen 
Zange (Tiegelzange) zu kneifen. Die Kaninchen wurden bei diesen 
Versuchen an den Vorderbeinen so hochgehoben, daß die Hinterbeine 
frei herabhingen; bei leichtem Kneifen tritt heftiges Strampeln ein. 
Hunde wurden entweder (größere Tiere) in einer Schwebe angebracht 
(ein am Holzgestell befestigtes Tuch mit Schlitzen für die Beine) oder 
(kleine Tiere) vom Diener auf dem Schoß in Rückenlage gehalten. 
Bei Hunden trat Abwehrstrampeln und auch lautliche Schmerzäuße¬ 
rungen ein (Winseln). Die Kneifreaktionen blieben nun am Bein der 
operierten Seite aus; selbst stärkstes Zukneifen blieb ohne Erfolg, ein 
Beweis, daß die Schädigungen des Nerven, selbst wenn sie zu keiner 
völligen Degeneration des Nerven geführt haben sollten, für unsere 
Zwecke der Ausschaltung der normalen sensiblen Leitung vollkommen 
genügten. Bei Eintritt der Regeneration waren die Kneifreaktiojien 
zunächst weniger heftig und traten erst bei stärkeren Reizen auf als 
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auf der normalen Seite; ferner zeigten sie verzögerten Eintritt (längere 
Summationszeit). Schließlich war an beiden Hinterfüßen kein Unter¬ 
schied im Verhalten des Tieres bei Zehenkneifen an der normalen oder 
der operierten Seite mehr nachweisbar. So weit mit dieser Prüfung nach¬ 
weisbar, war also vollständige Regeneration eingetreten. Auch Kneifen 
der Metatarsen, der Achillessehne gab in manchen Fällen wertvolle 
Aufschlüsse, versagte aber in anderen. 

Aber es könnte unsere Kneifreaktion eine zu grobe Prüfung dar¬ 
stellen. Deshalb war weiterhin die Prüfung anderer Reflexe wertvoll. 
Der Achilles re flex gab oft gute Aufschlüsse zur Beurteilung der 
Nervenausschaltung und Regeneration. Allerdings kann der Reflex 
gelegentlich am normalen Tier oder Bein unsicher nachweisbar sein, 
so daß die Probe versagt . Im ganzen war feststellbar, daß der Achilles¬ 
reflex nach der Gefrierung ebenfalls monatelang fehlte und später 
wiederauf trat. 

In einigen Fällen von Gefrierung des N. femoralis konnte entsprechend 
der Patellarreflex als Kriterium des Nervenzustandes benützt 
werden. 

Weiterhin war die Prüfung auf den Widerstand bei Passiv¬ 
bewegung zur Beurteilung des Funktionsausfalles geeignet. Wird 
beim Hunde oder Kaninchen, das in der vorher besprochenen Weise 
gehalten wird, der Vorderfuß mit der einen, der Unterschenkel mit 
der anderen Hand ergriffen und passiv im Sprunggelenk bewegt* so 
setzt sich der Bewegung ein normalerweise recht beträchtlicher Wider¬ 
stand entgegen, durch den Tonus der Muskeln bewirkt, der, reflektorisch 
bedingt, durch die bei den Passivbewegungen im Gelenk und Umgebung 
ausgelösten Reize verstärkt wird. Sonach ist verständlich, daß dieser 
Widerstand nach Aufhebung der zentripetalen Leitung vermindert 
oder aufgehoben ist. Der Unterschied beider Seiten nach einseitiger 
Ischiadicusgefrierung und das Verschwinden des Unterschiedes nach 
Regeneration war meist sehr deutlich. 

An Hunden konnte ferner ein anderer mit Herstellung einer 
abnormen Lagerung (als welche auch die Passivbewegungen im 
Sprunggelenk aufgefaßt werden können) zusammenhängender Reflex 
zur Prüfung verwendet werden. Wenn man einem auf vier Füßen stehen¬ 
den Hund eine Pfote vorsichtig in Dorsalstellung bringt, so wird die 
Pfote sofort nach Loslassen wieder umgedreht (Umdrehreflex). Noch 
so vorsichtiges Verfahren erreicht nicht, daß der Hund die Pfote in 
der abnormen Stellung beläßt. Nach Ischiadicusgefrierung bleibt diese 
Reaktion aus. Bei Regeneration wird zunächst nur dann der Reflex 
beobachtet, wenn die Belastung der betreffenden Pfote in der Weise 
vermehrt wird, daß der Hund auf den beiden Hinterbeinen aufgerichtet 
wird; man hält ihn dabei an den Vorderbeinen etwas hoch. Bei Stehen 
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auf 4 Beinen und der dadurch bedingten geringeren Belastung der 
Hinterpfote der Operationsseite bleibt hingegen zunächst .der Umdreh¬ 
reflex noch aus oder tritt mit Verzögerung ein. Schließlich ist auch 
in dieser Hinsicht das Verhalten wieder ein ganz normales. 

Auch aus dem Verhalten von Hautreflexen kann man Auskunft 
über den Zustand des Nerven erhalten. Auch diesen Prüfungen kommt 
aber bei meinen Versuchstieren zum Teil die gleiche Sicherheit, wie 
den Kneifreizerfolgen nicht zu. Am Hunde sind die Reflexe, leichte 
Anziehung des Beines, sehr brauchbar, die bei Berührung der Haare 
zwischen den Fußzehenballen auf treten. Auch am Dorsum der Zehen 
kann man die Haarberührung anbringen. Bei Kaninchen ist geeigneter, 
am Unterschenkel die Haare der Außenseite gegen den Strich sanft 
zu streichen. Uber den Nachweis der Nervenregeneration mittels dieser 
Proben kann Näheres den unten folgenden Auszügen aus den Versuchs¬ 
berichten entnommen werden. 

In einem Falle bot sich am Hunde (Versuch XII in der folgenden Zusammen¬ 
stellung) noch eine besondere Gelegenheit zu Beobachtungen über die Wieder¬ 
herstellung der Regeneration. Das Tier war wegen starker trophischer Geschwüre 
und Defekte, sowie wegen allzu großer Unruhe und Lebhaftigkeit nicht leicht 
auf das Verhalten der Sensibilität mit den oben besprochenen Methoden zu unter¬ 
suchen. Es zeigte sich aber ein mit der Rückkehr der Sensibilität einhergehendes 
eigentümliches Verhalten in der Benutzung des Hinterbeins, dessen Ischia- 
dicus durchfroren worden war. Während in der ersten Zeit stets das Bein im Gehen, 
Laufen und Springen mitbenutzt wurde, nur mit häufigem Eintreten von Dorsal- 
stellung der Pfote, bedingt durch den Sensibilitätsverlust 1 ), trat vom 7. Monat 
an ein verändertes Verhalten ein; der Hund hob die bisher stets auf den Boden 
aufgesetzte Pfote etwas hoch, so daß sie den Boden nicht berührte. Offenbar 
war mit Regeneration der sensiblen Leitung die Berührung der von offenen tro- 
phischen Geschwüren bedeckten Pfote mit dem Boden schmerzhaft geworden; 
gegen diese Beschwerden trat der gleiche Schutz ein, wie bei einem normalen Hunde, 
der sich etwa einen Dorn in den Fuß trat. Vier Wochen später begann der Hund 
mit der Pfote, deren Geschwüre fortschreitend heilten, wiederauf zutreten, zu¬ 
nächst noch vorsichtig hinkend. Nach weiteren drei Wochen war das Auftreten 
der Pfote wieder ganz normal (von der Versteifung in den Fußgelenken abgesehen 
s. Anm.). Der Sachverhalt wird in der Weise seine Erklärung finden, daß mit 
zunehmender Heilung und Überhäutung der Geschwüre die Schmerzhaftigkeit 
nachließ und damit der Anlaß zum schonenden Hochhalten der Pfote beim Gehen 
wcgfieL 

Alle die vorerwähnten Prüfungen ergaben nun übereinstimmend, # 
daß nach den Gefrierungen der Nerven Regeneration eintrat. In 
den meisten Fällen kann sogar von einer streng vollständigen Regene¬ 
ration gesprochen werden. In anderen waren zur Zeit des Abschlusses 
der Versuche Andeutungen für eine etwas herabgesetzte sensible Leitung 

J ) Da in der Folgezeit durch Entzündungsprozesse der Fuß versteifte, konnte 
in diesem Fall der Wiedereintritt der Sensibilität nicht daran festgestellt werden, 
daß die fehlerhaften Fußstellungen ausblieben; sie blieben eben infolge der Ver¬ 
steifung aus. 
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des regenerierten Nerven bei Anwendung der einen oder anderen Prü¬ 
fung noch vorhanden. So konnte der Achillesreflex oder der Wider¬ 
stand gegen Passivbewegungen auf der Operationsseite ein wenig 
schwächer sein. Soweit ganz geringe länger dauernde Andeutungen 
von Nervenschädigung nicht noch verschwinden, kommen sie für 
unsere besonderen therapeutischen Fragestellungen, von denen die 
Versuche ausgehen, durchaus nicht in Betracht. Ja, man könnte es 
sogar für vorteilhaft halten, wenn beim Menschen eine gewisse Ab¬ 
stumpfung der Sensibilität längere Zeit, nachdem die Regeneration 
im großen und ganzen abgeschlossen ist, bestehen bleibt, da dann auch 
für den Fall gesorgt ist, daß etwa ein Rest von neuritischen Reizzu¬ 
ständen bestehen blieb, der wieder zu Schmerzen führen würde, wenn 
der Nerv wieder eine ganz normale (oder gar übemormale) Erregbarkeit 
nach der Regeneration gewinnen würde. 

Über die zur Regeneration nötige Zeit ist noch einiges mit¬ 
zuteilen, was nicht nur vom Standpunkt der praktischen Grundfrage, 
sondern auch vom theoretischen Standpunkt aus von Interesse ist. 
Praktisch hätte es naturgemäß wenig Wert, den Nerven durch Gefrierung 
zu unterbrechen, wenn unter diesen offenbar sehr günstigen Regene¬ 
rationsbedingungen die Regeneration so schnell eintreten würde, wie 
es von einigen Autoren auch für den Fall der Durchschneidung und 
Wiedervemähung behauptet wurde. Vom theoretischen Standpunkt 
aus wird man wenig geneigt sein, an die letzterwähnte Möglichkeit 
zu glauben. Immerhin hatte mich schon bei meinen ersten am peri¬ 
pheren Nerven (N. phrenicus) ausgeführten Versuchen nebenher die 
Frage nach der Möglichkeit einer Schnellregeneration der Nerven 
unter möglichst günstigen Bedingungen — und als solche können die 
der Nervengefrierung wohl gelten — interessiert. Auch bei den neueren 
in dieser Arbeit berichteten Versuchen habe ich aber keine die An¬ 
nahme einer Schnellregeneration stützenden Beobachtungen gemacht. 
Beim Kaninchen waren in meinen Versuchen die Kneifreaktionen am 
Metatarsus und der Achillessehne nach 4—4*/ 2 Monaten wieder auf¬ 
getreten, ebenso der Achillesreflex; doch waren alle diese Reflexe zu 
der angegebenen Zeit noch nicht auf voller Höhe. Die Reaktion bei 
Zehenkneifen trat erst etwas später auf, nach 5 1 / 2 Monaten. Am Hunde 
(Versuch XIII) traten alle Reflexe (auf Zehenkneifen, Pfotenumdrehung, 
Pfotenhaarbertihrung, Achillesreflex) nach 3— 3 1 / z Monaten wieder 
auf. 

Es ist aber hervorzuheben, daß die erwähnten klinischen Beobach¬ 
tungen über sehr schnelle Regeneration nicht die Sensibilität, sondern 
die Willkürbewegungen betreffen, über deren Wiedereintritt ich bis 
jetzt am Tier keine Beobachtungen beibringen kann. Nervengefrie¬ 
rungen am Affenarm wären zur weiteren Verfolgung der Frage sehr 
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geeignet. Die Ergebnisse meiner hier vorgelegten Reiz versuche am 
freigelegten Nerven könnten im Sinne eines schnellen Beginns der 
Regeneration der motorischen Leitung gedeutet werden, falls nicht 
das Ausbleiben der Degeneration einiger nur vorübergehend bei der 
Gefrierung geschädigter Fasern dabei mitwirkte, daß die Schwellen¬ 
reize schon bald nach der Gefrierung an Stärke wieder abnahmen. Am 
Menschen haben Perthes und Schloeßmann keine frühzeitige 
Wiederherstellung der Motilität nach örtlicher Nervengefrierung ge¬ 
sehen. 

Im Zusammenhang mit der Frage der zur Regeneration nach Durchfrierung 
nötigen Zeit sei noch über eine Reihe von Versuchen berichtet, die ich am Hals- 
vag US von Kaninchen und an einem Hunde ausführte, und bei denen eine längere 
Regenerationszeit charakteristisch ist. Das könnte darauf beruhen, daß an 
dem jedenfalls bei Kaninchen recht zarten Nerven doch die örtlichen durch Binde¬ 
gewebsneubildung bedingten Veränderungen für die Regeneration ungünstige 
Verhältnisse schaffen. In der Tat wies der Vagus meist an der Einwirkungs¬ 
stelle eine spindelförmige Verdickung und später eine festere Verwachsung auf. 
Es könnte aber noch sehr wesentlich mit in Frage kommen, daß ja bei der Funktions¬ 
wiederherstellung, die ich vorwiegend an der verlangsamenden Wirkung einer 
Vagusreizung auf das Herz prüfte, nicht nur der Nerv, sondern auch seine peri¬ 
pheren Verbindungen eine Rolle spielen, die ebenfalls durch die Kontinuitäts¬ 
unterbrechung des Nerven in Degeneration verfallen. Und da wäre denkbar, 
daß die Regeneration z. B. einer motorischen Nervenendigung im Skelettmuskel 
wesentlich schneller eintreten kann als diejenige der peripher im Herzen mit 
dem Vagus verbundenen Teile, zu denen vielleicht Ganglienzellen gehören. 

Der Regenerationsverlauf bei Vagusgefrierung war des näheren folgender. 
Am Kaninchen waren die Herz Wirkungen der Vagusreizung frühestens 7 Monate 
nach der Nervengefrierung wieder vorhanden, es wurden aber nur Verlangsamungen, 
nicht Herzstillstände während der ganzen Reizdauer, erzielt. In einem Falle war 
13 Monate nach der Gefrierung weitgehende Regeneration vorhanden. Begreif¬ 
licherweise lagen diejenigen Fälle weniger günstig, in welchen am gleichen Tier 
die Nervenfreilegungen zu Reizzwecken häufig wiederholt wurden, da die Prä¬ 
parationen infolge der Bindegewebsbildung nicht ohne Zerrung abgingen. Bei 
einem Hunde war 12*/ 2 Monate nach der Gefrierung die zentripetale Leitung 
(Atemreflexe) wiederhergestellt, wenn auch nicht in normaler Höhe; die zen¬ 
trifugale (Herzwirkung) fehlte zu dieser Zeit noch. Bei einem anderen Hunde 
war nach örtlicher Alkoholeinwirkung am Vagus 6 Monate später noch keine An¬ 
deutung von Regeneration durch den Reizversuch feststellbar. 

Kehren wir danach nochmals zum Verhalten der Sensibilität 
zurück, so ist noch eine andere diese betreffende Frage von Wichtigkeit. 
Die praktische Anwendung der Gefrierungsmethode zur Beseitigung 
von unerträglichen Schmerzen hat zur Voraussetzung, daß nicht durch 
die Gefrierung selber ein neuer Reiz am Nerven, etwa an der Über¬ 
gangsstelle vom gefrorenen zum unveränderten Anteil, gesetzt wird, 
der nun in unerwünschter Weise die Schmerzen verlängert. 
Uber das Verhalten im Augenblick der Gefrierung selbst konnte ich 
am Tier nur feststellen, daß keine auf Schmerz hindeutende Äußerung 
des Tieres eintrat, während das bei sonst gleichen Umständen z. B. 
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bei Alkoholinjektion in den Nerven der Fall war. Immerhin ist diese 
Frage nach der unmittelbar schmerzerregenden Wirkung der Gefrierung 
nicht so wichtig, da man ja am Menschen durch allgemeine oder ört¬ 
liche Narkose diesen Mangel leicht unschädlich machen kann. Wesent¬ 
lich ist aber, daß nicht im weiteren Verlauf der sich anschließenden 
Prozesse schmerzhafte Zustände eintrfeten. Ich habe nun selbst bei 
sehr empfindsamen Hunden nie etwas beobachtet, was auf solche 
Schmerzzustände hindeuten würde, und ich bin der Ansicht, daß die 
Nervengefrierung in jedem Stadium schmerzfrei verläuft. Sollte 
in einem Fall am Menschen der Befund eine entgegengesetzte Ansicht 
zu stützen scheinen, so ist der Verdacht naheliegend, daß die Gefrierung 
nicht weit genug im gesunden Gebiet des Nerven vorgenommen wurde, 
so daß die zentralwärts gelegenen neuritischen Veränderungen den 
Fortbestand der Schmerzen erklären. Diese von mir stets geäußerte 
Ansicht ist durch einen klinischen Fall bestätigt, in w elchem der später 
umfangreich excidierte Nerv genau histologisch untersucht werden 
konnte. 

Aus dieser Zusammenstellung geht wohl hervor, daß 
die Methode, sensible Nerven bei erhaltener Regenerations¬ 
fähigkeit vorübergehend durch Gefrieren auszuschalten, 
bisher nichts enthält, soweit der Tierversuch darüber aus- 
sagen kann, was von einer Anwendung des Verfahrens in 
geeigneten Fällen am Menschen abhalten könnte. 

Nur eine mögliche Einschränkung liegt vor, welche sich auf das 
Auftreten trophischer Veränderungen bezieht. Wir werden aber sehen, 
daß sich auch aus diesen am Tier auftretenden Störungen keine Ein¬ 
wände am Menschen ergeben. 

Zunächst ist festzustellen, daß bei den Nervengefrierungen tro- 
phische Veränderungen nicht notwendig auftraten. Zum Teil 
war der Grad der Sensibilitätsbeeinträchtigung an der Verschiedenheit 
der Fälle in der Weise beteiligt, daß z. B. ein Hund, bei welchem der 
Ischiadicus und der Femoralis durchfroren war, schwere Geschwüre 
am Fuß der gleichen Seite bekam, während ein anderer, bei welchem 
nur der Ischiadicus gefroren war, ohne auch nur die geringste trophische 
Veränderung den monatelang andauernden Sensibilitätsverlust der 
Zehen überstand. Bei einem dritten Hund, bei welchem einige Äste 
des Vorderbeinplexus gefroren wurden, war nur vorübergehend ein 
ganz geringer Haarausfall am Fußdorsum eingetreten, der sich schnell 
wieder spurlos ausglich. Bei Kaninchen wurden auch bei Gefrierung 
lediglich des Ischiadicus in einigen Fällen trophische Veränderungen 
gefunden, in anderen blieben sie aus. Die Unterschiede dürften er¬ 
klärlich sein, wenn wir daran denken, daß die trophischen Veränderungen 
im wesentlichen nur als indirekte Folge des Sensibilitätsverlustes auf- 

Z. f. d. g. exp. Med. VII. 18 
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zufassen sind 1 ). Durch die Beziehungen zwischen Sensibilität und Be¬ 
wegungen, zum Teil auch durch die gleichzeitig erfolgende Ausschaltung 
von motorischen Fasern, kommt es beim Gehen und Laufen zu falschen 
Fußstellungen, Auftreten mit dem Zehendorsum, Nachschleifen. Die 
für solche abnoripen Reize zu schwache Haut und Hautbedeckung wird 
geschädigt, die normale Abwehr, das durch Schmerzen bedingte Hinken 
ohne Benützung der verletzten Extremität, bleibt infolge der fehlenden 
Nachricht über die Verletzung aus; Bakterien siedeln sich in der Wunde 
an, ihre Verbreitung wird dadurch unterstützt, daß die entzündete 
Gegend durch die unvermeidliche Feuchtigkeit des Stalles oder Käfigs 
mazeriert wird. Wieviel günstiger liegen da die Verhältnisse bei 
der Behandlung eines Menschen nach einer die Sensibilität schwächenden 
oder aufhebenden Operation! Das Beispiel der Augenveränderungen 
nach Trigeminusausschaltungen kann hierin zum Vergleich heran¬ 
gezogen werden. 

So kann auch aus diesen Beobachtungen des -Tierversuches kein 
Einw r and gegen die Anwendung am Menschen genommen werden. In 
gleichem Sinne sprechen die bisherigen chirurgischen Erfahrungen mit 
der Nervengefrierung. Immerhin wird es nötig sein, bei den Operierten 
alle Schädigungen sorgfältig zu vermeiden; Spielmeyer 2 ) berichtet 
über beträchtliche Geschwürsbildungen im Anschluß an verhältnis¬ 
mäßig geringfügige Traumen, welche ein durch Nervenschuß anästhe¬ 
tisches Gebiet betrafen. 

Werfen wir zum Schluß nochmals einen Blick auf den Grund¬ 
gedanken, von welche nj wir ausgingen, den der vorübergehenden 
langdauemden Nervenausschaltung, so fragt sich schließlich noch, ob 
nicht auch andere experimentelle Hilfsmittel zur Erreichung 
des Zieles zur Verfügung stehen. In erster Linie wird man da unter 
anderem an die Anwendung des Alkohols denken können 8 ). Auch 
über die Eignung des Alkohols habe ich einige Versuche angestellt. 
Da der Ischiadicus der zur Verfügung stehenden Tiere (Kaninchen) 
für intraneurale Injektion des Alkohols noch zu dünn ist — die Ein¬ 
spritzung läßt sich natürlich ausführen, entspricht aber dem Versuchs- 


x ) Siehe u. a. Tre nde 1 e n b ur g, W., Zur Frage der trophischen Nervenf unktion. 
Xeurol. Centralbl. 1900. 

2 ) Spiel meyer, W., Zur Klinik und Anatomie der Nervenschußverletzungen. 
Springer 1915. Darin »S. 7. 

3 ) Nach Untersuchungen von Eckhard, Kühne, Bethe, Emanuel, 
Fröhlich würde auch Ammoniak zur Nervenausschaltung in Frage kommen. 
Es hat zugleich den Vorteil, am Nerven (nicht aber am Muskel) reizlos zu 
wirken. Nach Betho tritt auf Ammoniakeinwirkung hin lange Leitungsunter¬ 
brechung mit sehr verzögerter Degeneration ein. — Eckhard, C., Die 
chemische Reizung der motorischen Froschnerven. Z. f. ration. Medizin. N. F. 1, 
303—328. 1851. — Kühne, W., Über die chemische Reizung der Muskeln 
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zweck nicht genügend — so legte ich um den Nerven einen kleinen 
schmalen Ring von Watte, unter guter Abdeckung des umhegenden 
Gewebes durch Gummituch, und tränkte den Wattebausch mit 96proz. 
Alkohol. Die Watte blieb mehrere Minuten hegen. Nachher sah der 
Nerv weiß aus, ähnlich wie bei histologischer Alkoholfixierung. Der 
dadurch erzielte Sensibilitätsausfall entsprach dem nach Ischiadicus- 
gefrierung. Vier Wochen nach dem Eingriff war der Nerv leicht frei¬ 
zulegen, kaum von einem normalen verschieden aussehend; die Alkohol¬ 
stelle konnte eben deutlich verdickt sein. Es war also der makrosko¬ 
pische Befund auch zu dieser Zeit ganz der wie bei Gefriernerven. Die 
Ergebnisse der Reizung des Nerven sogleich nach und vier Wochen 
nach der Alkoholeinwirkung sind folgender Tabelle zu entnehmen. Alle 
drei Versuche wurden am Kaninchenischiadicus ausgeführt. Die Be¬ 
zeichnung „unmittelbar nach der Alkoholeinwirkung“ ist so zu verstehen, 
daß nach Entfernung des Alkohol-Wattebäuschchens und Nachspülen 
des Nerven und der Wundhöhle mit Kochsalzlösung so lange gewertet 
wurde, bis angenommen werden konnte, daß eine örtliche Nerven- 
narkose durch noch vorhandenen Alkohol ausgeschlossen war. Natür¬ 
lich ist möglich, daß doch noch eine solche direkte Nachwirkung des 
Alkohols an den Reizergebnissen zu dieser Zeit mitbeteiligt ist. 


Reizschwellen, Versuche mit Alkoholeinwirkung. 


Versuch 

Nr. 

( Jeprüft ist die 

Vor 

1 derAlkohol- 
! einwirkung 

Unmittelbar 
nach ' 
der Alkohol¬ 
einwirkung 

Vier 

Wochen 

nach 

der Alkohol¬ 
einwirkung 

Etwa 

fünf Monate 
nach 

der Alkohol¬ 
einwirkung 

XXI. 

Sensible Leitung 

1 





bei peripherer Reizung 

} 40 

üb. 15000 

105 

50 


bei zentraler Reizung 

17 

17 

40 


Motorische Leitung 
bei peripherer Reizung 

| 5 

8 

| über 2300 

10 


bei zentraler Reizung 

;j J . 

171 

7 

XXII. 

KSensible Leitung 

bei peripherer Reizung 
bei zentraler Reizung 
Motorische Leitung 
bei peripherer Reizung 
bei zentraler Reizung 

} 40 

1 1 

2500 

17 ! 

i 

1 12 i 

über 120 

260 

140 

| 900 

26 

23 

12 

13 


und Nerven und ihre Bedeutung für die Irritabilitätsfrage. A. f. Anat. u. Phys. 
(Reichert und du Bois - Re y mond) 1860, S. 315—354. — Bethe, A., 
Allgem. Anatom, u. Physiologie d s Nervensystems. Leipzig 1903, S. 172 u. f. — 
"'Emmanuel, G., Uber die Wirkung des Ammoniaks auf den Nerven. A. f. 
(An. u ) PhysLl. 1905, S. 482—491. — Fröhlich, Fr. W., Uber die Wirksamkeit 
verschiedener Ausschaltungsmethoden (Kälte, tripolarer Elektrotonus, Ammoniak 
und Narkose) auf sensible und motorische Kalt- und W r armblütemerven. 
Pflügers A. 113 , 418-432. 1906. 
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Das Ergebnis entspricht etwa dem der Reizversuche nach Gefrierung. 
Es ist kein Grund zur Annahme vorhanden, daß es mit Alkoholanwendung 
sicherer gelingt, eine vollständige Leitungsunterbrechung zu erzielen. 
Die Abstufung der Wirkung nach Zeit, Ort und Grad ist jedenfalls 
bei Alkoholanwendung viel weniger leicht zu erreichen, als bei Ge¬ 
frierung. Zudem wird die Umhüllung eines dicken Nerven mit dem 
Alkohol-Wattebausch keine genügende Tiefenwirkung verbürgen, die 
Injektion aber wieder Verletzungen setzen und infolge des notwendigen 
Druckes wird die Flüssigkeit sich im Bindegewebe des Nerven unbe¬ 
kannt bis wie weit zwischen den Nervenbündeln ausbreiten; zur Er¬ 
leichterung der Regeneration ist aber eine möglichst schmale Zone 
der unmittelbaren Einwirkung notwendig. Daß beim Tier bei den 
Alkoholinjektionen Schmerzäußerungen auftraten, während sie bei 
den Gefrierungen unter sonst gleichen Umständen (Narkosetiefe) 
fehlten, wurde früher schon gesagt. 

Es dürfte also kein Anlaß vorliegen, bei den hier be¬ 
absichtigten Zwecken die Alkoholanwendung der Gefrie¬ 
rung vorzuziehen. Nur bei der Gefrierung läßt sich die 
nötige Schädigung des Nerven der Zeit, dem Orte und 
der Stärke nach ganz beliebig abstufen und abgrenzen. 

Die Beobachtungen über den Eintritt der Regeneration des 
Nerven nach Alkoholeinwirkung ergeben (Versuch NXI und XXII), 
daß am Kaninchenischiadicus innerhalb 5 Monaten die Regeneration 
wieder normale Reizschwellen geschaffen haben kann. Im Versuch XXII 
waren zu dieser Zeit auch die Zehenkneifreaktionen wieder normal, im 
Versuch XXI nach gleicher Zeit in Wiederkehr begriffen. Auch klinische 
Erfahrungen 1 ) zeigen die Regenerationsfähigkeit nach Alkohollähmung. 
Am Vagus des Hundes genügten 6 Monate nicht für eine funktionell 
auch nur in Andeutung nachweisbare Regeneration (Nervenreizung). 
Jedenfalls hegen also bezügUch SchneUigkeit der Regeneration die 
Verhältnisse nach Alkoholeinwirkung nicht günstiger, als nach Nerven - 
gefrierung. 


Auszug aus den Versuchsberichten. 

Im folgenden ist nicht eine ausführliche Wiedergabe der zahlreichen Versuche, 
sondern nur eine die vorigen Angaben im einzelnen ergänzende Übersicht beab¬ 
sichtigt. 


A. Histologische Feststellung der Gefrierungsfolgen. 

Vorbemerkung: Außer den beiden hier besonders erwähnten Versuchen 
wurden noch histologische Nachprüfungen am N. vagus von Kaninchen und vom 
Hund nach Gefrierungen vorgenommen; es fand sich einige Wochen nach dem 
Eingriff völlige Degeneration. Da in diesen Fällen die Reiz versuche (s. u.) auch 

J ) Perthes a. a. 0. 
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funktionell mit Sicherheit in gleichem Sinne sprechen, können diese histologischen 
Nachweise am Vagus, der überhaupt für unsere hauptsächliche Fragestellung 
weniger in Betracht kommt, hier im Interesso der Kürze übergangen werden. 

Versuch I. Hund. 

28. IT. 1917. Linksseitige Hinterwurzelgefrierung im Hinterbein¬ 
gebiet. (Wahl dieser Nerven auf Grund besonderer Fragestellung.) 

16. IIL 1917. Versuch mußte wegen Übersiedelung vorzeitig beendet werden. 
Mikroskopischer Befund: Völlige Degeneration des zentralen Wurzelteils. 

Versuch II. Kaninchen. 

7. IX. 1917. Gefrierung des r. Ischiadicus. 

20. IX. 1917. Versuch beendet. Mikroskopischer Befund: Nerv peri¬ 
pher völlig degeneriert, besonders stark an der Kälteeinwirkungsstelle. Degene¬ 
ration setzt sich scharf gegen den zentralen nicht veränderten Teil ab. 

B. Ischiadicusgefrierung am Kaninchen. 

Versuch III. Kaninchen. 

22. XII. 1917. Gefrierung des I. Ischiadicus. 

29.1.1918. Versuch beendet. Mikroskopischer Befund: wie voriger. 

Versuch IV. Kaninchen. 

4. VT. 1918. Gefrierung des L Ischiadicus. Die Reizschwellen waren 
je weil nach dem Wiederauf tauen für die durch die Gefrierstelle hindurchgehende 
Erregungsleitung: 

i Motorisch I Sensibel 


Vor der Gefrierung. j 2 j 260 (mitteltiefe Narkose) 

Nach der 1. Gefrierung. j 26 ! 1000 

Nach der 2. Gefrierung. 50 j — 1 

Nach der 3. Gefrierung. 57 — > nicht geprüft 

Nach der 4. Gefrierung. 260 — J 

Nach der 5. Gefrierung. 720 mehr als 15 000 


Die Zeitdauer, während welcher der Nerv auf der Höhe der Gefrierung ge¬ 
lassen wurde, war bei der ersten bis dritten Gefrierung 1 Minute, bei der vierten 
und fünften 2 Minuten. 

Versuch V. Kaninchen. 

30. L 1918. Gefrierung des L Femoralis. 

9. II. 1918. Gefrierung des L Isohiadicus. 

Übersicht: 4 Monate nach Femoralisgefrierung ist der durch die Nerven- 
ausschaltung verschwundene gleichseitige Patellarreflex wieder aufgetreten, also 
Regeneration des Nerven erfolgt. öVi Monate nach der Ischiadicusgefrierung 
kehrt in den Hinterbeinzehen die nach 5 Monaten noch fehlende Sensibilität 
zurück. 9 Monate nach der Operation kein wesentlicher Unterschied zwischen 
rechts und links mehr nachweisbar. (Widerstand gegen Passivbewegung im 
1. Sprunggelenk etwas schwächer.) Geringe trophische Schädigung heilt in einigen 
Monaten nach der Operation aus. 9 Monate nach der Gefrierung war die Reiz¬ 
schwelle (Reizung des freigelegten Nerven) für motorische und sensible Leitung 
wieder normal gefunden. (Motorisch: Reizstärke 8; sensibel: Reizstärke 17. Gleich 
nach den Gefrierungen lag die motorische Reizschwelle bei etwa 300.) 

Versuch VI. Kaninchen. 

11. II. 1918. Gefrierung des L Ischiadicus. 

Übersicht: 4 Monate nach der Gefrierung des Ischiadicus gibt Reizung 
des freigelegten Nerven annähernd wieder normalen Befund. Trophische Ge. 
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schwüre verheilen mit Defekten, wegen derer der Nachweis völliger sensibler 
Wiederherstellung durch Reizungen an den Hinterextremitäten erschwert i t. 
Es läßt sich aber nach weisen, daß 9 Monate nach der Operation keine wesent¬ 
lichen sensiblen Ausfallserscheinungen mehr bestehen. Der Achillesreflex ist 
vorhanden, versagt aber 1. bei wiederholter Reizung, während er sich r. beliebig 
oft auslösen läßt. 

Versuch VII. Kaninchen. 

21.11. 1918. Gefrierung des 1. Ischiadicus. 

Übersicht: 3 Monate nach Isehiadicusgefricrung, welche die motorische 
Reizschwelle des Nerven (Reizung zentral von der Gefrierstelle) von 2 auf 4600 
verschob, ist die Schwelle wieder auf 50 heruntergegangen. Auch sensible Leitung 
ist zu dieser Zeit durch Reizung des Nerven selbst schon nachweisbar. 5 Monate 
nach der Gefrierung begann die Abwehr bei Zehenreizung sich wiedereinzustellen, 
zunächst in Andeutung. 8 Monate nach dem Eingriff ist als Rest der Sensibilität« - 
Störungen eine Abschwächung der Zehen-Kneifreaktion übrig, bei normalem Ver¬ 
halten allen übrigen Funktionsprüfungen gegenüber. Die genannte Schwächung 
der Sensibilität hängt mit trophischen Veränderungen an den Zehen zusammen, 
die in 4 Monaten (von der Operation an) heilten, unter Verlust der Nägel und 
Verdickung der Zehen. Durch direkte faradische Reizung des Nerven fand sich die 
Schwelle für motorische Leitung 8 Monate nach der Gefrierung wieder auf nor¬ 
maler Höhe (Reizstärke 8). 

Versuch VIII. Kaninchen. 

15. II. 1918. Gefrierung des L Ischiadicus. 

Übersicht: 4 Monate nach der Gefrierung war die motorische Leitung 
bei Reizversuchen am Nerven als wesentlich gebessert gefunden, die sensible an¬ 
nähernd normal. 5 Monate nach der Gefrierung war durch Funktionsprüfung 
am Hinterbein noch starker sensibler Ausfall (Nichtbeantwortung von Zehen¬ 
kneifen) vorhanden. 6 Monate nach dem Eingriff verhält sich das Bein 
der Operationsseite hinsichtlich der Sensibilität wieder wie das normale, mit nur 
ganz geringer Herabsetzung der Empfindlichkeit. 

Versuch IX. Kaninchen. 

20. II. 1918. Gefrierung des 1. Ischiadicus. Vor der Gefrierung Schwelle 
für periphere Wirkung bei Reizstärke 8; durch viermaliges Gefrieren und Wieder¬ 
auftauen geht die Reizschwelle auf Reizstärke 260. 

23. II. 1918. Kneifen der 1. Achillessehne gibt keine, Kneifen r. stärkste 
Abwehr. Passive Bewegung im L Sprunggelenk gibt keinen, r. deutlichen tonischen 
Widerstand. 

23. IV. 1918. Im März trat Geschwürsbildung am L Calcaneus ein. Fuß ohne 
trophische Veränderungen. 

10. VT. 1918. Kneifen des 1. Metatarsus gibt schwache Abwehr, r. starke. 
Kneifen der L vier Hinterzehen gibt gar keine Beantwortung, Kneifen r. hingegen 
stärkste Abwehr. 

17. VI. 1918. Reizung des 1. Ischiadicus. Nerv sehr leicht zu präpa¬ 
rieren, nur ganz leichte bindegewebige Verklebung, Anhaftung an der Gefrier¬ 
stelle nur ganz wenig fester. Keine sonstigen Veränderungen am Nerven zu sehen. 
Die Schwellenwerte ergaben fortschreitende Regeneration. 

10. VII. 1918. Kneifen des 1. Metatarsus ohne Erfolg; Kneifen r. gibt Ab¬ 
wehr. Strichreflex L nicht deutlich, r. deutlich. Zehenkneifen 1. ohne Erfolg; 
r. Abwehr. 

24. VIII. 1918. Abwehr bei Kneifen der 1. Hinterzehen vorhanden; Erfolg 
wechselnd, das Tier reagierte aber auch auf Kneifen des r. Hinterbeins unregel¬ 
mäßig. Auch bei Kneifen des 1. Metatarsus erfolgt Abwehr. 
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21. X. 1918. Bei Kneifen der Hinterzehen auch 1. prompte Abwehr, kein 
Unterschied gegen r. nachweisbar. Aktiver Widerstand gegen Passivbewegungen 
im »Sprunggelenk auch L vorhanden; kein Unterschied gegen rechts. Streichen 
an Außenseite des Unterschenkels (»Strichreflex) gibt r. wesentlich stärkeren 
Reflex, wie 1. 

21k X. 1918. Reizung de« 1. Ischiadicus. Nerv sehr leicht zu präparieren. 
Gefrierstelle am Nerven selbst nicht zu erkennen. Die »Schwellenwerte ergeben 
fortschreitende Regeneration. 

Übersicht: 6 Monate nach der Nervengefrierung ist durch Funktionsprüfung 
an der Hinterextremität die Regeneration zuerst nachweisbar. 8 Monate nach 
der Gefrierung sind die sensiblen Ausfallerscheinungen im Groben verschwunden, 
feinere Unterschiede noch nachweisbar. Die fortschreitende Regeneration zeigt 
sich auch in der Änderung der Schwellenwerte bei Reizung des freigelegten Nerven. 

Versuch X. Kaninchen. 

6. VI. 1918. Gefrierung des 1. Ischiadicus. 

Von diesem Versuch, der im übrigen nichts Besonderes bietet, seien nur die 
Nervenreizungen 1 ) wiedergegeben. 


Schwellenwerte in Reizstärken angegeben: 



Vor der 

Unmitttelbar 

1 Monat nach | 

5 Monate nach 


Gefrierung 

nach d. Gefr. 

der Gefrierung 

der Gefrierung 

Motorische Leitung 





periphere Reizung . . 

5 

— 

0800 ist noch 

19 

zentrale Reizung . . 

. 5 

i 2t>0 

unterschwellig 

14 

»Sensible Leitung 


1 

| 


periphere Reizung . . 

105 

170 

500 

30 

zentrale Reizung . . 

. ; 105 

i 

50 

20 


Aus diesen Zahlen geht auch die Regeneration der motorischen Leitung be¬ 
sonders deutlich hervor. In 4 Monaten sanken die »Schwellenreize von über 6800 
auf etwa 15 ab. Der normale Wert, etwa 5, war noch nicht ganz erreicht. 


C. Gefrierung an Arm- und Beinnerven von Hunden. 

Versuch XI. Hund. 

23.1.1918. Gefrierung zw r cier Äste des r. Vorderbeinplexus. 

9. IIL 1918. Gefrierung eines dritten Astes. 

Übersicht: Verlust der »Schmerzreaktion bei Kneifen der drei äußeren Zehen * 

des r. Vorderfußes. Gleicher Befund noch Anfang Juni (5 Monate nach dem Haupt- 
eingriff). Anfang Juli läßt sich durch Reizung der Nerven, die im Januar gefroren 
und im März mit Reizen geprüft wrnrden, motorische Regeneration nach weisen. Ende 
Juli ergibt Kneifen der rechten bisher unempfindlichen Zehen sogar stärkere Re¬ 
aktion als Kneifen der linken. Auch die Berührungsreflexe bei Berühren der 
Haare zwischen den Zehenballen sind jetzt r. stärker als 1. Bei passivem Schlen¬ 
kern der Vorderbeine des in der Schwache befindlichen Tieres eiweist sich der Tonus 
im r. Handgelenk noch etwas schwächer als im linken. Also auch die sensible Re¬ 
generation ist eingetreten, aber in einigen Reaktionen noch nicht ganz auf normaler 
Höhe; in- anderen Überempfindlichkeit auf der vorher gelähmten »Seite. Eine 
vorübergehend am r. Handgelenk aufgetretene geringe trophischc Veränderung 
ist vier Monate nach dem ersten Eingriff wieder verheilt und die Haut stelle wieder 
behaart. 

A ) Vgl. im übrigen die Tabelle auf »Seite 254, 
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Versuch XII. Hund. 

16. XI. 1917 und 21. XII. 1917. Gefrierung des J. Ischiadicus. 

12. IL 1918. Gefrierung des 1. Femoralis. 

Übersicht: Nach der Isehiadicusgefrierung wird die 1. Hinterpfote im Laufen 
meist mit dem Dorsum aufgesetzt. L. Bein knickt im Sprunggelenk stärker ein 
als normal. Kneifen der Zehen ruft L keine Reaktion, r. Sehmerzäußerung hervor. 
Keine Andeutung von spontanen Schmerzen, obwohl das Tier „wehleidig“ ist, 
äußerst lebhaft, schwer genauer zu untersuchen. Nach der Gefrierung des 1. Fe¬ 
moralis fehlt 1. der Patellarreflex, r. ist er lebhaft. 3 Monate nach der ersten Ischi- 
adicusgefrierung wurde Geschwürsbildung und Haarausfall am linken Zehenrücken 
bemerkt. Auch Achillesreflex L fehlend, r. deutlich. Im April sind die trophischen 
Geschwüre so weit fortgeschritten, daß am linken Hinterfuß die Zehennägel und 
cjie dorsale Zehenhaut fehlt; starke Schwellung bis über den Calcaneus hinauf. 
Ab Ende Mai tritt Besserung der Geschwürsbildung ein. Zu dieser Zeit zeigt 
der freigelegte Ischiadicus, der sich gut aus bindegewebigen Verwachsungen aus- 
lösen läßt, normales Aussehen, ist im ganzen Verlauf von gleicher Dicke. 

Seit Anfang Juli hebt der Hund die bisher beim Gehen und Laufen stets auf 
den Boden gesetzte Pfote beim Gehen etwas hoch, so daß sie den Boden nicht 
berührt. Patellarreflex nup r. und 1. ohne Unterschied. Gute Überhäutung der 
Geschwürsflächen im Fortschreiten begriffen. 6 Monate nach der Ischiadicus- 
gefrierung beginnt der Hund mit der sich dauernd bessernden linken Hinter¬ 
pfote wieder vorsichtig hinkend aufzutreten, etwa wie ein gesunder Hund aus- 
sehend, der sich einen Dorn in die Pfote getreten hat. Ende August tritt der Hund 
beim Laufen mit der linken Hinterpfote wieder ganz normal auf. An den linken 
Fußhaaren deutlicher Berührungsreflex, wenn auch schwächer als rechts. Linker 
Fuß in Fußgelenk durch die Entzündungsprozesse versteift, deshalb die Pfoten- 
umdrehreflexe nicht zu prüfen. Anfang Oktober 1918 sind die Geschwüre am 
1. Hinterfuß völlig überhäutet, zum Teil noch nicht wieder behaart. Zehenberüh- 
rungsreflexe 1. nicht wesentlich schwächer als r. Die Kneifreaktionen an den 
Zehen sind wegen deren Verstümmelungen und auch wegen der großen Unruhe 
des Tieres nicht zu prüfen. 

Die Eigebnisse der Reizung des freigelegten Nerven zu verschiedener Zeit 
nach der Gefrierung enthält folgende Tabelle. (Da das Tier in flacher Narkose 
schon ohne weiteres Zutun sehr unruhig wurde, ließ sich die sensible Leitung 
durch Reizversuche am Nerven weniger befriedigend verfolgen.) 


« 

Gleich nach der 
Gefrierung 
(Nov. 1917) 

1 Monat später 

6 weitere j 6 weitere 
Monate , Monate später 
später 1 (Nov. 1918) 

Motorische Leitung, j i 

i 

i 


Sohwellen bei 1 ! 

zentraler Reizung 410 |6000 nur angc- 44 j 29 

ohne WirkungIdeutete Wirkung! 

peripherer Reizung — — 100 50 

Versuch XIII. Hund. 

15. VI. 1918. Gefrierung des 1. Ischiadicus. 

Vorher ist die Schwelle für periphere Wirkung bei Reizstärke 17, für zentrale 
Wirkung bei 86. Durch fünfmalige Gefrierung und Wiederauf tauen geht die 
Schwelle für periphere Wirkung bei zentraler Reizung auf 100; bei Reizung in 
der Gefrierstelle ist dieser Reiz noch zu schwach; bei peripherer Reizung mit 
1000 wild noch keine zentrole Wirkung erzielt. 
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18. VI. 1918. Kneifen der vier Hauptzehen des 1. Hinterfußes gibt keine 
Schinerzäußerung; ebenso Mittelballen. Kneifen der Zehen des r. Hinterfußes 
gibt Winseln. Patellarreflex beiderseits vorhanden und gleich. Achillesreflex 
1. fehlend, r. nachweisbar. Widerstand gegen Passivbewegungen im Sprunggelenk 
1. viel geringer als r. Bei leisester Berührung der Zehenspitzen der r. Hinter¬ 
beine« (in Rüokenlage des Tieres) erhält man sehr starken Beugereflex, bei Be¬ 
rührung L nichts. Im Gehen wird das L Hinterbein etwas in Dorsalstellung 
der Hinterpfote nachgeschleift, jedoch in alternierender Bewegung mit dem r. 
Bein benutzt. Im Stehen ist der Umdrehreflex am r. Hinterfuß normal, am 1. 
fehlend. 

4. VII. 1918. Im wesentlichen wie voriges Mal; andauernd keine trophischen 
Veränderungen. 

13. VH. 1918. Unverändert. L. Achillesreflex fehlend, r. angedeutet. Gegen 
Paasivbewegungen im Sprunggelenk ist r. ein großer, L kein aktiver Widerstand, 
sehr beträchtlicher Unterschied. 

19. VH. 1918. Achillesreflex r. deutlich, L fehlend. Leise Berührung von 
Fuß- und Metatarsenaußenseite gibt r. lebhaften Beugereflex, 1. nichts. Leb¬ 
hafte Beugereflexe ferner bei Berühren der r. Zehenballen und besonders der 
zwischen ihnen stehenden Haare. Links kein derartiger Erfolg an den drei lateralen 
Zehenballen und den zwischenstehenden Haaren; deutlicher Reflex jedoch bei 
Berührung der Haare am Hinterrand des vierten (medialen) Ballens. 

20. VII. 1918. Reizung des 1. Ischiadicus. Nerv äußerst leicht freizu¬ 
legen, von normalem Aussehen, Gegend der Gefrierstelle nur eben merklich ver¬ 
dickt. Keine Verklebung des Nerven mit der Nachbarschaft. Reizfolgen siehe 
Tabelle in der Übersicht über den ganzen Versuch. 

30. VII. 1918. Steht der Hund auf vier Beinen oder auch nur auf den Hinter¬ 
beinen (wobei er an den Vorderbeinen etwas gehalten wird), so ist bei passivem 
Umdrehen der L Hinterpfote kein Umdrehreflex vorhanden; r. hingegen normales 
Verhalten. Im Laufen keine Bewegungsstörung, außer gelegentlicher Dorsal- 
stellung der 1. Hinterpfote. Sonst alles wie voriges Mal. Keine trophischen Ver¬ 
änderungen. 

22. VIII. 1918. Kneifen der beiden äußeren linken Hinterzehen ohne Erfolg. 
Kneifen der beiden inneren 1. Zehen gibt nur bei starkem Kneifen Reaktion. 
Rechts hingegen bei Kneifen aller Hinterzehen starke Schmerzäußerung. Passiv- 
bewegungen in 1. Sprunggelenk von wesentlich geringerem Widerstand als r. 
Achillesreflex r. deutlich, L fehlend. Umdrehreflex am 1. Hinterfuß fehlend, r. 
normal Fußhaarberührungsreflex links fortgesetzt fehlend. Auch an Fußrücken 
und Unterschenkelseite ist L kein, r. deutlicher Berührungsreflex auslösbar. 

1. X. 1918. Kneifen der beiden äußeren linken Hinterzehen gibt starke Ab¬ 
wehrreaktion. Kein Unterschied gegen das Verhalten bei Kneifen der L medialen 
Zehen, oder der r. Zehen. Auch mit schwachen Reizen keine Verschiedenheit 
nachweisbar. Berührungsreflex der Pfotenhaare auch 1. vorhanden, doch schwächer 
wie r. Achillesreflex auch 1. vorhanden, doch schwächer wie r. Passivbewegungen 
im Sprunggelenk geben beiderseits bedeutenden Widerstand, 1. nur ganz wenig 
schwächer, wie r. Im Stehen auf 4 Beinen ist auch links der Umdrehreflex der 
passiv in Dorsalstellung gebrachten Hinterpfote vorhanden; Umdrehung tritt 
nur ganz wenig langsamer ein, wie bei gleichem Versuch auf der rechten Seite. 
Im Stehen auf 2 Beinen (Hund an den Vorderbeinen etwas hoch gehalten) ist im 
Umdrehreflex des 1. und r. Fußes kein Unterschied vorhanden. 

21. X. 1918. 

Kneifen an den Hinterzehen gibt weder an den lateralen noch an den medialen 
Zehen einen Unterschied zwischen r. und 1. Berührungsreflex (Zehenplanta, 
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Haare, Zehendorsuin) an beiden Hinterpfoten gleich. Ebenso Achilles- (und 
Patellar-) Reflex. Widerstand gegen Passivbewegungen im Sprunggelenk ohne 
Unterschied r. und 1. Im Stehen auf vier Füßen ist der Umdrehreflex am 1. Hinter¬ 
fuß im ganzen normal, gegen r. gelegentlich ein ganz klein wenig verzögert auf¬ 
tretend; geringer, aber deutlicher Unterschied. Im Stehen auf zwei Beinen kein 
Unterschied im Umdrehreflex r. und 1. 

22. X. 1918. Heizung des 1. Ischiadicus. Nerv ist sehr leicht freizu¬ 
präparieren, zeigt keine bindegewebige Verwachsungen. An der Kühlstelle ist 
der Nerv sehr wenig, aber deutlich feststellbar, verdickt. Er zeigt ferner peripher 
von der Gefrierstelle etwas mehr lockeres Bindegewebe, wie zentral von ihr. Die 
Ergebnisse der Reizung sind in der Übersichtstabelle enthalten. 

4. XI. 1918. Die Verzögerung des 1. Umdrehreflexes ist nicht mehr vorhanden. 
Überhaupt ist kein Unterschied der 1. Seite gegen die normale r. Seite mehr nach¬ 
weisbar. 

Übersicht: Gefrierung des 1. Ischiadicus an einem Hunde ergibt Degeneration 
des Nerven, kenntlich an sensiblen Ausfallserscheinungen (fehlender Abwehr bei 
selbst starkem Kneifen mit Zange, fehlendem Achillesreflex, fehlendem Pfoten¬ 
berührungsreflex, fehlendem Widerstand bei Passivbewegungen im Sprunggelenk, 
Fehlen des Umdrehreflexes bei passiv hergestellter Dorsalstellung der Hinter¬ 
pfote). Trophische Veränderungen bleiben in diesem Fall aus. Die starke Schädi¬ 
gung der sensiblen Leitung geht auch aus den 4 Wochen nach der Gefrierung aus¬ 
geführten Nervenreizungen hervor. Auch der motorische Anteil ist stark ge¬ 
schädigt. 14 Wochen nach der Ncrvengefrierung sind sichere Anzeichen von 
Xervenregeneration nachweisbar. Nach weiteren 3 Wochen sind alle durch Prüfung 
am intakten Tier nachweisbaren Funktionsausfälle bis auf ganz leichte und nur 
gelegentlich bemerkbare Beeinträchtigung des Pfotenumdrehreflexes versch 1 wunden, 
welche in kurzem sich ebenfalls ausglich. Bei Nervenreizungen lagen die Schwellen 
bei folgenden Reizstärken: 



Vor der | 

1 Gefrierung 

Gleich nach 
der Gefrierung 

4 Wochen 
später 

16 Wochen nach 
der Gefrierung 

Motorische Wirkung bei 


! 



peripherer Reizung . 

17 


200 

40 

zentraler Reizung. . 

17 

260 

200 

28 

»Sensible Wirkung bei 
peripherer Reizung . 

80 

über 1000 j 

2: >oo 

140 

zentraler Reizung. . 

80 

— 

170 

105 


I). Gefrierungen des Halsvagus an Kaninchen und Hund. 

Versuch XIV. Kaninchen. 

21. VIII. 1917. Gefrierung des 1. Vagus. 

14. IX. 1917. Vagusreizung mit Strömen, die r. Herzstillstand geben, sind 
1. ohne Wirkung. 

10. X. 1917. Vagusreizung. L. keine Herzwirkung. 

1. XI. 1917, 19. XII. 1917, 8. II. 1918. Vagusreizung. L. keine Herzwirkung. 

11. V. 1918. Vagusreizung. Erste sichere Anzeichen von Herzwirkung bei Rei¬ 
zung des 1. Nerven (Reizung r. stets von normalem Erfolg gewesen). 

10. VH. 1918. Vagusreizung. L. heute keine sichen» Herzwirkung. 

14. XI. 1918. Vagusreizung. Die zentripetale Leitung (Atembeeinflussung) 
erweist sich nunmehr völlig regeneriert, Schwellen normal. Die Herzwirkung 
ist ebenfalls stark vorhanden (Verlangsamungen sehr ausgesprochen). Die Schwelle 
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für periphere Reizung liegt bei 410, statt normal 80 (letzterer Wert am r. Vagus 
festgestellt). 

Versuch XV. Kaninchen. 

3. IX. 1917. Gefrierung des I. Vagus. 

21. IX. 1917. Vagusreizung ergibt Degeneration. 

Vagusreizungen am 6. XII. 1917 und am 13. II. 1918 geben keine Anzeichen 
von Regeneration der Herzfasern. 

Versuch XVI. Kaninchen. 

13. X. 1917. Gefrierung des 1. Vagus. 

29. X. 1917. Vagusreizung erweist Degeneration. 

23. V. 1918. Vagusreizung. Regeneration der Herzfasern nachweisbar. Ebenso 
zentripetale Fasern. 

Versuch XVII. Kaninchen. 

15. X. 1917. Gefrierung des 1. Vagus. 

Nach der Gefrierung gibt Reizstärke 1800, welche vorher Herzstillstand er¬ 
gab, keine Herzwirkung bei Anwendung zentral von der Gefrierstelle. 

31. X. 1917. Vagusreizung. Reiz 1800 ohne Herzwirkung. 

20. V. 1918. Vagusreizung. Reiz 1800 gibt peripher oder zentral von der 
Gefrierstelle angewendet sofortige sehr beträchtliche Herz Verlangsamung, Reiz 
860 gibt bei peripherer Anwendung noch Verlangsamung auf 1 / 2 — l /s Frequenz. 
Reizstärke 200 gibt bei peripherer Anwendung noch deutliche Herzverlangsamung 
und Atemstillstand. 

11. XI. 1918. Vagusreizung. Der Nerv war leicht zu präparieren, von nor¬ 
malem Aussehen. Erregbarkeit des Heizvagusapparates bei Reizung links noch 
nicht auf voller Höhe. 

Versuch XVIII. Kaninchen. 

16. X. 1917. Gefrierung des 1. Vagus. Reizstärke 840, die vorher Herzstill¬ 
stand ergab, ist nun bei zentraler Anwendung unwirksam. 

28. XI. 1917. Reizung des Vagus. Auch mit Reizstärke 3400 keine Herz- 
Wirkung. 

12. XI. 1918. Vagusreizung. Bei peripherer ReizanWendung liegt die »Schwelle 
für Herzwirkung bei Reizstärke 70 für den 1. Vagus, gegen 20 am rechten. Atem¬ 
stillstand tritt bei Reizung 1. ein bei 25, r. bei 13. Also weitgehende Regeneration. 

Versuch XIX. Kaninchen. 

18. X. 1917. Gefrierung des 1. Vagus. 

16. XI. 1917. Vagusreizung; keine Herzwirkung. 

8. VII. 1918. Mit sehr starken Strömen nur schwache Herzverlangsamung 
zu erzielen. Auch in den zentripetalen Fasern Beginn der Reizwirksamkeit nach¬ 
zuweisen. 

Versuch XX. Hund. 

1. XI. 1917. Gefrierung des I. Vagus. Vor der Gefrierung gibt Reiz¬ 
stärke 1700 sofort Herzstillstand. Nach der Gefrierung gibt die gleiche Reiz¬ 
stärke bei peripherer Wirkung nur Herzstillstand, keine Atemwirkung; bei zen¬ 
traler Anwendung nur Atemstillstand, keine Herzwirkung. 

29. XI. 1917. Reizung des 1. Vagus. Reizstärke 3000 ohne Herzwirkung. 

4. V. 1918. Reizung des 1. Vagus. Reizstärke 5000 ohne Herzwirkung; das¬ 
selbe mit Reiz 13 000; dieser Reiz, peripher angewendet, gibt aber Atem Verlang¬ 
samung (Stromschleifen?). 

16. XI. 1918. Reizung des 1. Vagus. Auch heute ist noch keine Herzwirkung 
der Vagusreizung nachweisbar. Schwelle für Atembeeinflussung bei peripherer 
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Vagusreizung ist 720, gegen 75 bei zentraler Reizung (und bei Reizung des 
r. Vagus). Also beginnende Regeneration der zentripetalen Fasern. 

Ein weiterer Versuch über Vagusausschaltung am Hund wurde mit Alkohol¬ 
anwendung ausgeführt, s. u. 

E. Örtliche Alkoholeinwirkung am Nerven von Kaninchen und 

Hund. 

(Ischiadicus, Vagus.) 

Versuch XXI. Kaninchen. 

9. VII. 1918. Alkoholeinwirkung am 1. Ischiadicus. 

Übersicht: Noch 5 Monate nach der Alkoholeinwirkung fehlt die normale 
Reaktion auf Zehenkneifen am linken Hinterbein. Der Nerv sieht 4 Wochen 
nach der Alkoholeinwirkung sehr günstig aus, ist nur leicht mit den Muskeln 
verklebt. Keine trophischen Störungen an der Hinterextremität auf getreten. 
Sechs Monate nach der Alkoholeinwirkung tritt bei Kneifen der 1. Hinter¬ 
zehen wieder Abwehr ein, jedoch noch abgeschwächt und mit etwas längerer 
Summationszeit. 

Versuch XXII. Kaninchen. 

12. VII. 1918. Alkoholeinwirkung am 1. Ischiadicus. 

Übersicht: 3 Wochen nach der Alkoholeinwirkung sieht der Nerv 'nur 
wenig verändert aus, Alkoholstelle leicht verdickt. Reizstärke 16 000 gibt keine 
periphere Wirkung; sensible Leitung ebenfalls stark beeinträchtigt. Reaktionen 
auf Kneifen der 1. Hinterzehen sind für 4 Monate verschwunden. Leichte trophische 
Veränderungen an den 1. Hinterzehen. 5 Monate nach der Alkoholeinwirkung 
besteht wieder normales Verhalten gegen Zehenkneifen und die übrigen Reflex¬ 
prüfungen; auch die Nervenreizungen geben zu dieser Zeit wieder normale Lei¬ 
tungsschwellenwerte (motorisch 12, sensibel 25); vgl. Tabelle auf Seite 265. 

Versuch XXIII. Hund. 

22. V. 1918. Alkoholeinwirkung am 1. Vagus. 

Übersicht: 7 Wochen nach dem Eingriff ist der Vagus in einer Ausdehnung 
einiger Zentimeter stärker mit der Umgebung verwachsen, als normal, läßt sich 
aber gut ausschälen. Alkoholeinwirkungsstelle etwas verdickt. Kein feststell¬ 
barer Unterschied gegen einen örtlich gefrorenen Nerven. Reizstärke 15 000 gibt 
zu dieser Zeit keine Herzwirkung, während am r. Vagus Reiz 560 sofortigen 
Herzstillstand gibt. 6 Monate nach der Alkoholeinwirkung ist durch Nervenreiz¬ 
versuche keine Regeneration nachweisbar, weder für zentripetale noch für zentri¬ 
fugale Richtung. 
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Beiträge zur Umgrenzung und Klärung einer Lehre von der 

Erkältung. 

Von 

Prof. H. Schade (Kiel), 

Stabsarzt d. Res., z. Z. fach Ärztlicher Beirat des IV. Armeekorps. 

Mit 20 Textabbildungen. 

(Eingegangen am 15. A ugust 1918.) 

Einleitung. 

Wie nie zuvor hat der Krieg Millionen von Männern aller Berufe 
draußen am Feind in ein Freiluftleben zurückgeführt, bei dem sie in 
höchstem Maße den Unbilden des Wetters ausgesetzt waren. Dabei 
hat übereinstimmend die Erfahrung der Ärzte ergeben, daß durchweg 
keineswegs die Zahl der „Erkältungen“ eine große winde. Allgemeinhin 
wird ärztlich geurteilt, daß nur im Anfang des Fron tauf ent halts bei 
den Soldaten eine leichte Steigerung der Erkältungskrankheiten eintrat, 
daß aber sehr bald eine Angewöhnung an die stärkere Wetterexponierung 
zustande kam, welche die Zahl der Erkältungen sogar unter das im 
Frieden übliche Maß heruntergehen ließ. Nicht selten habe ich das 
Urteil gehört, daß diese Kriegserfahrung geeignet sei, dem Erkältungs¬ 
begriff auch den letzten Best seiner Bedeutung, die ihm in der klinischen 
Auffassung noch verblieben sei, zu entziehen. Und doch sind es gerade 
die Kriegsverhältnisse, die mir als Ausgang zu den Untersuchungen 
gedient haben, auf Grund deren ich glaube, die alten Fragen 
der Erkältungslehre in eine präzisere Fassung imd zugleich auf eine 
festere Basis bringen zu können. Die Literatur des Gebietes ist eine 
sehr große. Wer ein Urteil über den Widerstreit der Meinungen ge¬ 
winnen will, sei auf die neueste, erst während des Krieges erschienene 
Monographie von G. Sticker „Erkältungskrankheiten und Kälte¬ 
schäden“ in der Enzyklopädie der klinischen Medizin verwiesen. So sehr 
über die Art der hier gegebenen Einzelausführungen widersprechende 
Ansichten möglich sind, ebenso sehr wird man dem im Vorwort jenes 
Buches niedergelegten Gesamturteil beipflichten: „Die Lehre von der 
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Erkältung liegt im argen. Sie muß neu geprüft werden. Es gibt genug 
Experimente, die sie leugnen; genug Theorien, die sie mit Redensarten 
umschreiben und das eine Erklärung nennen. Die Frage lautet einfach: 
Gibt es Erkältungskrankheiten, und in welchem Sinne darf man davon 
sprechen ?“ 

Es sei versucht, auf Grund eines Materials, dessen Besonderheiten 
hauptsächlich den militärischen Verhältnissen entstammen und zum 
erheblichen Teil in dreijähriger Fronttätigkeit bei Truppe, Sanitäts¬ 
kompagnie und Feldlazarett gewonnen sind, einen Beitrag zu dieser 
Frage zu liefen). 

I. Teil. 

Wetterkälte und Krankheitsanstieg. 

Gegenstand dieses Abschnittes ist eine Untersuchung der Frage: 
Tst die Wetterkälte als Ursache von Krankheitsanstiegen zahlenmäßig 
festzustellen und als eine Regelmäßigkeit nachzuweisen ? oder anders 
gefaßt: Liegt den sogenannten Erkältungskrankheiten tatsächlich eine 
enge Beziehung zur Wetterkälte zugrunde? 

Die Beobachtungen beziehen sich zunächst auf eine Gesamtzahl 
von ziemlich gleichbleibcnd 17 000 Soldaten. Die Statistik dieses 
Materials sei im folgenden kurz als „Divisions“-Statistik bezeichnet. 
Es handelt sich um Truppen, die vom Nov. 1914 bis Mai 1917 gleich¬ 
mäßig im Schützengrabenkampf des Westens Verwendung fanden. 
Eine ,,Abhärtung“ der Mannschaften im Sinne der Gewöhnung an 
Wetterstrapazen war bereits im vorhergehenden Bewegungskrieg er¬ 
folgt, so daß die Zahl der für die Erkältungsfrage in Betracht kommenden 
Erkrankungen — sie seien ohne Vorwegnahme eines Urteils vorerst 
unter Anführungsstrichen als „Erkältungskrankheiten“ geführt — sich 
allgemein in den üblichen niederen Grenzen bewegte. 

Diese Truppen hatten unter den Bedingungen des Stellungskrieges 
die drei Winter 1914/15, 1915/16 und 1916/17 zu bestehen, und zwar 
jedesmal in sehr nassem Gelände, indem sie die beiden ersten Winter in 
Flandern und den dritten in einem Niederungsgebiet der Somme ver¬ 
brachten. Die beiden ersten Winter waren klimatisch recht milde, der 
dritte dagegen der w r egen seiner Strenge allbekannte Winter 1916/17. 
Es ergibt sich daher im Sinne eines ersten Massenexperiments die Frage: 
Hat der ungleich größeren Strenge des Winters 1916/17 auch 
eine zahlenmäßig nachweisbare ungleich größere Höhe von 
„Erkältungskrankheiten“ entsprochen? 

Die Monatsstatistik, deren Zuverlässigkeit während dieser Zeiten, 
zumal bei der allwänterlich ruhigen militärischen Lage, nicht zu bezwei¬ 
feln ist, ergibt für die Gesamtheit die folgenden Erkrankungszahlen 
in %o : 
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Die Abb. 1 läßt die Unterschiede der Winter 1915/16 und 1916/17 
noch deutlicher hervortreten. 

Der Unterschied der Krankheitszahlen ist groß. Der Winter 1916/17 
hat entsprechend seiner erheblich größeren Strenge auch eine erheblich 
größere Zahl der Erkrankungen mit sich gebracht. 

Neben der Erhöhung der Gesamtzahl ist, namentlich im Vergleich 
zur Darmerkrankungsperiode des August und Septembers, noch eine 
weitere Besonderheit recht auffallend. Während in der Periode der 
Darmkatarrhe als einziges Organsystem der Magendarmkanal den An¬ 
stieg ausmacht, liegt dem Anstieg der „Erkältungsperiode“ sowohl im 
Winter 1915/16 als auch ganz besonders im Winter 1916/17 eine Beteili¬ 
ge 



Abb. 1. 

gung der verschiedensten Organsysteme zugrunde. Abbildung und Tabelle 
lassen diese Krankheitsgruppen leicht erkennen. Die Zusammenstellung 
aus dem statistischen Material ist so geschehen, daß alle Organsysteme, 
welche einen besonders starken Anstieg der Erkrankungen in dem 
strengen Winter erfahren haben, gesondert vorangesetzt sind und daß 
sodann die Restsumme der Erkrankungen mit ihrem geringeren Anstieg 
als letzte Gruppe ,»Übrige Krankheiten“ angefügt ist. Die Tabelle 2 
zeigt, um welches Vielfache dieser Anstieg im Winter 1916/17 bei den 
einzelnen Krankheitsgruppen erfolgt ist, wobei als Grundwert jedesmal 
der Erkrankungsdurchschnitt der fünf warmen Monate Mai, Juni, Juli, 
August und September mit der Zahl 1 gerechnet wurde. 

Die weitere Prüfung habe ich durch genauere Analyse jener Winter¬ 
krankheitsperiode angestrebt. Es ist bekannt, daß die einzelnen Waffen- 


□ igitized 


by Google 


Origi nal from __ 

UNIVERSITY OF MINNESOTA 









Beiträge zur Umgrenzung und Klärung einer Lehre von der Erkältung. 279 


Tabelle 2. 


Krankheitsgruppe 

Vielfaches, 

um welches der Anstieg 
erfolgt ist 


Dez. 

Jan. 

Febr. 

Krankheiten der Atmungswege (ausschl. Hals) 
Krankheiten von Mund, Hals und Mandeln so- 

4,4 

5,9 

7,6 

wie Ohr. 

Krankheiten der Muskeln, Sehnen, Gelenke und 

1,7 

2,2 

2,8 

Knochen 1 ). 

1,6 

2,1 

2,2 

Krankheiten von Magen und Darm. 

Krankheiten der äußeren Bedeckungen (außer 

(0,9) 2,4 

(1,6) 4,4 

(0,6) 1,7*) 

Erfrierungen) . 

1,8 

2,1 

1,9 

Nicht venerische Harnleiden. 

3,5 

3,1 

3,9 

Übrige Krankheiten. 

1,3 

1,5 

1,2 


gattungen mit sehr verschiedenen Prozentsätzen ihres Bestandes zur 
Gesamtziffer der Erkrankungen beitragen. Auch im Stellungskrieg hat 
sich in dieser Beziehung die Infanterie als die sch werstbelastete Truppe 
gezeigt. Es ist daher, um möglichst Ungleichartigkeiten im Zahlen¬ 
material zu vermeiden, die detailliertere Analyse lediglich auf die In¬ 
fanterie als die ihrem Bestände nach größte und zugleich auch prozen¬ 
tual am meisten beteiligte Truppengattung beschränkt worden. Es 
handelt sich um 3 Regimenter mit einer praktisch konstant gehaltenen 
Gesamt-Iststärke von 8000 Mann. Alle 3 Regimenter hatten gleiche 
Diensteinteilung und gleiche Ablösungsverhältnisse zwischen Graben-, 
Bereitschaft- und Ruhestellung; auch die Kampftätigkeit, durchweg in 
mittleren Grenzen, war ziemlich gleichbleibend, so daß die von dieser 
Seite gegebenen Fehlerquellen für die Verfolgung von Krankheits¬ 
bewegungen als auf ein Minimum reduziert gelten dürfen. 

Der nähere Verlauf der Winterkrankheitsperiode für die 3 Regi¬ 
menter sei hier zunächst in Form einer Tagesstatistik (siehe S. 281) 
wiedergegeben, welche aus den in den Revierbüchern niedergelegten 
täglichen Krankmeldungen gewonnen ist. Ähnlich wie oben sind die 
hauptsächlich für die „Erkältung“ in Frage kommenden Erkrankungen 
in Gruppen zusammengefaßt: 

1. Katarrhalische Erkrankungen der Atemwege einschließlich Nase 
und Hals. 

(Gruppe: „Bronchitis usw“.) Winteranstieg in der Division 
bis zum 7,6 fachen (Tabelle 2). 

1 ) Knochenerkrankungen kommen dabei der Zahl nach kaum in Betracht. 

Ä ) Die eingeklammerten Ziffern sind auf die Monate Mai—September bezogen; 
da aber in diese Zeit der Anstieg der allsommerlichen Darmkatarrhperiode ein- 
geschlossen ist, erscheint es vielleicht richtiger, hier zum Vergleich die Zeit von 
März bis Juli mit ihrer durchschnittlichen Erkrankungszahl als Grundwert 1 zu 
benutzen. Sodann ergeben sich die nicht eingeklammerten Zahlen. Vgl. S. 277. 

Z.f.d.g. exp. Med. VII. 19 


Digitized b' 


Google 


Original from 

UNIVERSITY OF MINNESOTA 










280 


H. Schade : 


2. ,,Rheumatische“ Störungen in Muskeln, Sehnen, Gelenken und 
Nerven. Eingerechnet sind hier auch die meist unklar bleibenden 
Fälle von „Stechen im Rücken“, „Stiche in der Brust“, soweit sie 
fieberlos und ohne inneren Befund verliefen und sich nicht nach¬ 
träglich als der Beginn einer anderen Krankheit erwiesen. 

(Gruppe: „Rheuma“.) Winteranstieg in der Division bis 
zum 2,2 fachen (Tabelle 2). 

3. Nach starkem Kältetrauma akut einsetzende, sicher nicht vene¬ 
rische Blasenstörungen mit schmerzhaftem Tenesmus, häufigem 
Harndrang, oft bis zum Bilde der Enuresis nocturna resp. auch 
diuma gesteigert. 

(Gruppe: „Blasenleiden.“) Winteranstieg in der Division 
bis zum 3,9fachen (Tabelle 2). 

4. Vergleichend hierzu wird auch die Tagesziffer der Erfrierungen 
angegeben. 

Im Gegensatz zur oben angeführten Divisionsstatistik umfaßt diese 
Tagesstatistik der Krankmeldungen nicht allein die bis zum Grade der zeit¬ 
weiligen Dienstunfähigkeit Erkrankten, sondern dem richtigen Gesamt¬ 
bild der Krankheitsbewegung näher kommend, zugleich auch diejenigen, 
welche mit ärztlich anerkannten Beschwerden im Dienst verblieben sind. 

Diese Aufstellung gibt die Möglichkeit, auf ein Parallelgehen 
der „Erkältungskrankheiten“ mit dem Auftreten von Er¬ 
frierungen zu prüfen. In der Zeit vom 17. Dezember bis 4. Januar 
ist die Zahl der täglichen Erfrierungsfälle derart hervortretend, daß sie 
eine fortlaufende Tageskurve zustande kommen läßt. Die Abb. 2 (S. 282), 
welche für die drei untersuchten Monate nebeneinander die registrierten 
„Erkältungskrankheiten“ summarisch, ferner die „Bronchitiden usw.“ 
und die Erfrierungen enthält, läßt tatsächlich für diese zweieinhalb 
Wochen solchen Parallelismus und zwar in einer unerwartet deutlichen 
Form erkennen. Für die übrige Zeit ermöglicht die geringe Zahl der Er¬ 
frierungen kein Urteil. 

Um auf anderen Wegen weiterzukommen, habe ich versucht, die 
beiden Maxima der „Erkältungskrankheiten“ in obiger Tabelle noch 
näher zu analysieren. Zunächst sind cs die Tage des 19. und 20. Dezem¬ 
bers. Die 3 Regimenter kommen aus einer in der Nähe verbrachten 
etwa 14tägigen Zeit des Exerzierens und Wartens in der Reserve. 
Alle Bataillone werden am 17. Dezember mit geringem Zeitunter¬ 
schied (Reg. C, Bat. II einen Tag später) in die Front vorgezogen, 
von jedem Regiment dabei ein Bataillon in eine äußerst ungünstige, 
tiefgelegene „Granattrichterstellung“ mit etwa 30—50 cm tiefem Lehm¬ 
morast und dazu noch sehr reichlichem Stauwasser vorgeschickt und dort 
ohne weitere Unterbringuilgsmöglichkeit bei Tagesdurchschnittstempe¬ 
ratur von 0 bis 3° C 3 Tage und Nächte lang belassen. Im ärztlich- 
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wissenschaftlichen Sinne wild somit an etwa 2700abgehärteten, gesunden 
Männern ein Erkältungsversuch im großen angestellt, während annähernd 
die doppelte Mannschaftszahl zum Vergleich in zwar dürftiger Unter¬ 
bringung, doch ohne die 72ständige Bodennässeeinwirkung bei dem glei¬ 
chen Wetter zurückbleibt . Das Ergebnis an Erkrankungen, soweit solche 
den oben bezeichneten 4 Gruppen zugehören, zeigt die Tabelle 4a und b. 


Tabelle 4a. Wetter-exponierte Truppen. 
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Der Gesamtkrankheitsanstieg bei den exponierten Truppen während 
des 17.—20. Dezembers ist sehr deutlich. Man beobachtet während 
dieser Tage bei den exponierten Bataillonen an „Erkältungskrankheiten: 

„Bronchitis usw.“ „Rheuma 44 „Blasenleiden 44 „Erfrierungen 44 

57 29 9 46 

In summa 95 „Erkältungen 44 + 46 Erfrierungen. 

Demgegenüber stellt sich das Krankheitsergebnis bei den 6 anderen 
Bataillonen, auf die gleiche Grundzahl umgerechnet: 

„Bronchitis usw. 44 „Rheuma 44 „Blasenleiden 44 „Erfrierungen 44 

17 7,5 1 2,5 

In summa 25,5 „Erkältungen 44 +2,5 Erfrierungen. 

Durch die extreme Nässe-Kälte-Exponierung im Versuch 
ist demnach neben der etwa 18fachen Steigerung der Erfrierungsfälle 
eine Steigerung der „Erkältungskrankheiten 44 um etwa das 
4fache zur Beobachtung gekommen. Bei den nicht exponierten 
Truppen ist der Normalstand bestehen geblieben. 

Der zweite Höchststand der Krankheitsanstiege der Tabelle 3 betrifft 
die Tage des 6.-8. II. Dieser Gipfel liegt zeitlich inmitten einer lang¬ 
anhaltenden, ununterbrochenen Periode reinen, schweren Frostes. 
Die Bodennässe sowie Wasser überhaupt als schädigender Faktor scheidet 
somit völlig aus. Die mittleren Tagestemperaturen vom 3. —8. II. betrugen 
—15°, —17°, —13°, —9°, —11° und —12°C. Was aber gerade die Tage 
des 5. und 8. II. für das Hautgefühl besonders unangenehm erscheinen 
ließ, war ein sehr scharfer, böiger Wind, dessen Maß beide Male seitens 
der Wetterwarte mit Windstärke 2 verzeichnet ist. Die Truppe findet 
sich fast am gleichen Ort wie bei der vorigen Beobachtung, doch ist 
inzwischen, Roweit wegen Bodenwasser und feindlichem Zerstörungs¬ 
feuer möglich, an der Verbesserung von Graben und Unterkunft gear¬ 
beitet, speziell für das Regiment A in der vordersten Stellung ein Schutz 
in Kreidestollen gefunden. Die Verteilung der „Erkältungskrankheiten 44 
unter die einzelnen Bataillone zeigt die Tabelle 5 a und b. 

Das Ergebnis ist wiederum sehr bemerkenswert. Bei den sämtlichen 
in freien Grabenstellungen befindlichen Bataillonen tritt der Anstieg her¬ 
vor; bei dem vierten Bataillon (Reg.C, Bat. II), welches sich zwar örtlich 
auch in der vordersten Stellung befand, aber dort in den Kreidestollen 
die Möglichkeit größeren Kälte- und Windschutzes besaß, blieb die Mehr¬ 
erkrankung aus. Ein gleicher Unterschied tritt zwischen den rückwärts 
befindlichen Bataillonen zutage: bei den beiden in „Notunterkünften“, 
d. h. in den vomgelegenen, zerschossenen Mauerresten allerdürftigst 
untergebrachten Bataillonen annähernd der gleiche Anstieg wie bei 
den Grabentruppen; bei den in guterhaltenen Dorf quartieren liegenden 
drei Bataillonen dagegen kaum eine Änderung. 
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Tabelle 5 a. Wetter-exponierte Truppen. 
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In Grabenstellungen In „Notunterkünften“ 


Tabelle 5 b. Nicht Wetter-exponierte Truppen. 
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Im Stollen In Dorf quartieren 


Bei den fünf exponierten Bataillonen ist die Zahl der Fälle: 

• „Bronchitis usw.“ „Rheuma“ „Blasenleiden“ „Erfrierungen“ 

128 28 4 4 

In summa 160 „Erkältungen“ + 4 Erfrierungen. 
Demgegenüber bei den kälte- und windgeschützt untergebrachten 
Bataillonen, auf die gleiche Grundzahl umgerechnet: 

„Bronchitis usw.“ „Rheuma“ „Blasenleiden“ „.Erfrierungen“ 

26,25 11,25 2,5 1 

In summa 40 „Erkältungen“ + 1 Erfrierung. 
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Durch die starke Wind - und Kälteexponierung ist demnach 
auch bei diesem Massenexperiment wieder eine Steigerung der „Er¬ 
kältungskrankheiten“ bis zum Vierfachen eingetreten. Die 
„Erkältungen“ bei den nicht exponierten Truppen während der gleichen 
Zeit sind auf normaler Höhe geblieben. 

Diese durch die Kriegs Verhältnisse gegebenen beiden Massen versuche, 
denen sich aus dem vorliegenden Material noch weitere mit ähnlichem 
Ergebnis, wenn auch mit geringerer Zahl der Erkrankungen, an die Seite 
stellen ließen, sprechen durchaus in einem gleichen Sinne. Die Kälte¬ 
wirkungen des Wetters und Bodens lassen bei extremen Graden ihres 
Einflusses selbst bei abgehärteten Truppen im direkten zeitlichen An¬ 
schluß ein Ansteigen der „Erkältungskrankheiten“ folgen. Nicht ent¬ 
fernt pflegt die ganze Masse der Exponierten zu erkranken, immer sind 
es nur einige Prozente der Gesamtheit, für welche die Grenze ihrer Tole¬ 
ranz überschritten scheint; gleichwohl aber tritt innerhalb dieses be¬ 
schränkten Umfangs der Anstieg in unseren Beobachtungen deutlich 
zutage. In dieser Absteckung der Grenzen ist das Ergebnis der hier 
angeführten „Massenexperimente“: 

1. Divisionsmonatsstatistik mit Krankheitsanstieg desWintersl916/17, 

2. Parallelbewegung der „Erkältungskrankheiten“ zu den Er¬ 
frierungen, 

3. Massenversuch bei Kälte-Nässe-Exponierung, 

4. Massen versuch bei Kälte-Wind-Exponierung 
durchaus eindeutig ausgefallen. 

In Ergänzung der Prüfung der letztangeführten zwei Einzelzeiten 
lag nahe, auch die Gesamtkurvenbewegung der „Erkältungskrankheiten“ 
des Winters 1916/17 auf einen Zusammenhang mit dem jeweiligen Tages¬ 
wetter zu untersuchen. Durch glücklichen Zufall standen die wichtigsten 
metereologischen Tagesdaten dieser Zeit, aufgenommen von einer etwa 
15 km entfernt gelegenen Feldwetterwarte, zur Verfügung; sie sind in 
der Tabelle 2a des Anhangs niedergelegt. Ein Blick auf dieAbb.5, S. 283 
zeigt, daß, wie allgemein, so auch in unserem Fall die Kurve der durch¬ 
schnittlichen Tagestemperaturen keine merkliche Beziehung zur Be¬ 
wegung der registrierten „Erkältungskrankheiten“ erkennen läßt. Sicher 
ist aber unberechtigt, mit dem Hinweis auf diese Diskrepanz die Mög¬ 
lichkeit des Mitwirkens von Erkältungseinflüssen beim Zustandekommen 
der „Erkältungskrankheiten“ abzutun. Denn auch die Erfrierungen, 
deren Entstehung durch Kälte keinen Zweifel zuläßt, fügen sich bekannt¬ 
lich nicht in ihrem Auftreten dem Gang der Lufttemperatur. Wie der 
Krieg allgemein aufs neue bestätigt hat, gibt abgesehen von ganz exor¬ 
bitanten Kältegraden die Vereinigung von Nässe und Kalte das Haupt¬ 
milieu, dem die Erfrierungen entstammen. Auch von den 275 Fällen unserer 
Division im Winter 1916/17 fällt nur 1 / 7 der Erfrierungen in die 4 wöchige 
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Periode des reinen scharfen Frostes, 8 / 7 der Erfrierungen sind in Zeiten 
großer Nässe bei Temperaturen in der Nähe des Nullpunktes entstanden. 
Will man die „Erkältung“, d. h. in einem nicht mißzuverstehenden, 
aber längeren Ausdruck das Maß der abkühlenden Wirkung des 
Wetters allgemein fassen, so gibt die Temperatur nur einen der er¬ 
forderlichen Teilwerte. Nässe und ebenso auch Wind sind dabei als 
weitere gleichberechtigte Größen zum Maß der aerogen bedingten Abküh¬ 
lung des menschlichen Körpers mit zu berücksichtigen. In geringerem 
Umfang sind sicher noch mehr Faktoren beteiligt . Je abgehärteter aber 
das Material, an dem die Prüfung der Kältefestigkeit angestellt wird, 
um so eher darf man erwarten, von diesen schwächeren Faktoren weniger 
beeinflußte Ergebnisse zu erhalten, um so reiner werden die Störungen 
der Abkühlung, wie sie durch das Zusammenwirken der drei Haupt - 
werte Lufttemperatur, Nässe und Wind gegeben sind, zur Erschei¬ 
nung kommen. 

Bevor ich aber in diese Untersuchung eintrete, möchte ich, um Miß¬ 
verständnissen vorzubeugen, klar den beabsichtigten Zweck präzisieren. 
Ich bin mir voll bewußt, daß jeder Versuch, auf diesem Wege zu einem 
Nachweis der Erkältung als Krankheitsursache gelangen zu wollen, 
vorerst den Untersuchenden in die Lage eines Mathematikers versetzt, 
der sich die Aufgabe stellt, aus einer Gleichung mit zwei Ünbekannten 
die Beziehung der Unbekannten zueinander ableiten zu wollen. Die beiden 
Unbekannten sind: erstens die Erkältung selber als krankmachende 
Ursache und zweitens deren mögliche Folge, die „Erkältungskrank¬ 
heiten“. Gleichwohl aber kann auf diesem Wege eine Entscheidung dar¬ 
über erlangt werden, ob die Daten der Tageserkrankungen und des zu¬ 
gehörigen Wettere überhaupt mit der Prämisse, Erkältung sei die Ur¬ 
sache der obigen Erkältungskrankheiten, befriedigend im Einklang 
stehen oder ob etwa das Fehlen jeder Beziehung gegen die Möglichkeit 
solcher Annahme ins Gewicht fallen muß. Auch ein solches Ergebnis 
hat klinischen Wert. Denn die weit verbreitete Anschauung des Fehlens 
aller exakt faßbaren Beziehungen zwischen Wetter und „Erkältungs¬ 
krankheiten“ gibt zur Zeit einen der Hauptgründe der Ablehnung der 
aerogenen Ätiologie dieser Krankheitsprozesse. 

Die abkühlende Wirkung, welche die Wetterkälte im Organismus 
lokal oder allgemein hervorbringt, ist außer den imvermeidlichen Diffe¬ 
renzen der individuellen Kälteresistenz weitgehend abhängig von dem 
Maß der Kälteexposition, d. h. namentlich von der Art und Dauer, mit 
welcher die Einzelkörper jeweils dem Kälteeinfluß ausgesetzt sind. 
Dies macht für alle laufenden Untersuchungen zur unerläßlichen Vor¬ 
aussetzung, daß für die Gesamtheit der beobachteten Menschen täglich 
Art und Zeitmaß der Exposition möglichst gleich bleibend sei. Eine 
solche Gleichmäßigkeit war bei der Art der Dienstregelung in der Division 
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für die drei Regimenter während der ganzen Beobachtungszeit der drei 
Monate in sonst nur selten erreichtem Maße vorhanden 1 ). 

Es durfte daher, wenn überhaupt, so hier erwartet werden, in dem 
physikalischen Wert der Kälte aus Temperatur, Nässe und Wind einen 
Ausdruck für die krankmachende Beeinflussung der menschlichen Körper 
zu erhalten. Da die Nässe bei Dauerfrost praktisch ausscheidet, lagen 
die Bedingungen relativ am einfachsten für die Periode eines lang¬ 
dauernd anhaltenden Frostes, wie er 1917 für die Zeit vom 19.1. bis 15. II. 
bestand. Die abkühlende Wirkung der Luft ist im wesentlichen pro¬ 
portional dem von ihr an der Körperoberfläche gesetzten Temperatur¬ 
gefälle, die Größe des letzteren proportional dem Wert Temperatur 



X Luftbewegung = TxW. Die Abb. 7 zeigt nebeneinander die nach die¬ 
sem Ansatz gewonnene Abkühlungskurve des Wetters (T in Gradein¬ 
heiten von 0 0 an gerechnet und als Windstille W = 1, Windstärke 1=2, 
Windstärke 2=3 gesetzt) und die zugehörige Kurve der „Erkältungs¬ 
krankheiten“. Beim Vergleich mit der in Abb. 5, S. 283 gegebenen 
Zeichnung ist die erheblich bessere Übereinstimmung der Kurven 
bei Mitberücksichtigung des Windeinflusses nicht zu verkennen. 

Der naheliegende Versuch, diese einfache Art der Wetterkurven¬ 
zeichnung auf das Gesamtgebiet der Beobachtungszeit auszudehnen, 

x ) Nur die ersten 16 Tage der Beobachtungszeit geben eine Besonderheit, 
insofern als hier die Truppe, wiederum unter sich gleichartig, statt in vorderer 
Stellung in der Reserve lag, ohne indes dabei durch die täglichen Felddienst«* 
Übungen un Maß der Wetterexposition erheblich herabgesetzt zu sein. 
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stößt auf Schwierigkeiten, die in der Art des rechnerischen Ansatzes 
ihre Ursache haben. Die jeweils eintretende Abkühlung ist nicht gleich 
dem Wert T X W, sondern nur diesem proportional. Hinzu kommt, 
daß während der ganzen übrigen Beobachtungszeit beim Fehlen des 
anhaltenden Frostes ständig eine sehr erhebliche Bodennässe (tiefer 
lehmiger Morast auf allen Wegen zur Stellung und im Graben selbst), 
öfter auch Regen vorhanden war, so daß überall auch diese dritte Korn- 
ponente (N) ihre Berücksichtigung erfordert. Und schließlich macht 
sich, da die neu in Frage kommenden Lufttemperaturen zumeist über 
dem Nullpunkt gelegen sind, auch der Umstand störend bemerkbar, 
daß nunmehr der Temperaturpunkt 0° nicht mehr den Ausgangswert 
der Berechnung abgeben kann. Bei solcher Sachlage werden verläß¬ 
liche Werte für das Körperabkühlungsmaß des Wetters vorerst schwer 
zu erhalten sein. Zur Ermöglichung einer wenigstens angenäherten Prü¬ 
fung habe ich als Nullpunkt die Indifferenztemperatur der mensch¬ 
lichen Haut genommen, welche gewöhnlich bei etwa 20 °C angegeben 
wird. Damit läßt sich — beim Fehlen der absoluten Werte — wenigstens 
ähnlich wie oben für die Frostperiode, so jetzt für die Gesamtzeit ein 
Proportionalitätsverhältnis der einzusetzenden Wetterwerte mit dem 
physiologischen Abkühlungserfolg erreichen: mit jedem Grad Tempera- 
turemiedrigung unter den Wert 20° C steigt wieder proportional die 
Abkühlung, und diese Abkühlung wird ihrerseits wieder im proportio¬ 
nalen Verhältnis durch die Luftbewegung (W) und die Nässe (N) ge¬ 
steigert. Am meisten empfiehlt sich, jeden der drei Wetterfaktoren 
einzeln einzusetzen. Für die Lufttemperatur ist die Abkühlung = T, 
d.h. in Graden der jeweiligen Entfernung vom Indifferenzpunkt pro¬ 
portional. Bei gleichzeitigem Wind kommt additiv ein Wert hinzu ent- 


W • T NT 

sprechend dem Ansatz —-—, ebenso bei der Nässe —-—, wobei k t 

Kj K 

und k Größen sind, die sich wenigstens in gröbster Annäherung auf Grund 
vergleichender Zusammenstellungen (siehe die Berechnungstabelle im 
Anhang S. 368) schätzen lassen. Aber selbst jetzt bedarf der Wert N 
nochmals einer Zergliederung, da die Nässe der Luft (R = Regen) 
und die Nässe des Bodens (H) keineswegs stets gleichzeitig und gleich¬ 


wertig zu sein brauchen: 


NT 


ist zu trennen in 


R 


T , HT 

, _ _ *** , — und - ,— . 

k k 2 k 3 

Die Gesamtformel würde demnach, selbst bei ihrem Minimum an Einzel- 

, . , . m , W-T R T H T 

werten, bereits lauten: T H---1 -1—-—. 

ki k 2 kg 


Man sieht, daß es schwer ist, den Einfluß des Wetters im Maß seiner 
abkühlenden Wirkung auf den Körper zu fassen, daß demnach jeden¬ 
falls die Ansicht: wenn es „Erkältungskrankheiten“ gäbe, müßten sie 
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in leicht erkennbarer Beziehung zum Wetter stehen, keine Berechti¬ 
gung hat. 

Die Abb. 6, S. 283 zeigt das Ergebnis der nach obiger Formel 
durchgeführten Aufstellung einer „Wetterbeanspruchungskurve“. Ein¬ 
zelheiten siehe im Anhang S. 367—369. Wie dort angegeben, kann 
die Kurve nur in einer gröbsten Annäherung über die Tagesunter¬ 
schiede der abkühlenden Wirkung des Wetters in einem ungefähr pro¬ 
portionalen Maß orientieren. Zweifellos wäre der Wert solcher Berech¬ 
nungen, falls es gelingen sollte, einen einwandfreien Ansatz zu finden, 
ein erheblicher. Vorerst aber trennt uns noch vieles von diesem Ziel. 
Hier möge diese Kurve nur das eine zeigen, daß beim Versuch einer Be¬ 
wertung der abkühlenden Wirkung des Wetters kein Anklang an die 
einfache Temperaturkurve mehr vorhanden bleibt, daß sich vielmehr 
die Möglichkeit eröffnet, mit solcher Kurve nach besserer Erfassung 
der Wettereinzelwerte die scheinbare Unstimmigkeit zwischen Wetter¬ 
bewegung und Gang der „Erkältungskrankheiten“ zunehmend mehr 
schwinden zu sehen. 

Zusammenfassung des Teils I. 

1. Dem Ansteigen der Wetterkälte geht in erheblichem Grade ein 
Ansteigen der Erkrankungsziffem parallel. Insbesondere hat die Krank¬ 
heitsstatistik einer Division während der Verhältnisse des Stellungs¬ 
kriegs ergeben, daß in vier durch den Krieg gelieferten Massenexperi¬ 
menten mit steigender Wetterbeanspruchung stets gleichsinnig und 
deutlich ein Anstieg der als „Erkältungskrankheiten“ geltenden Krank¬ 
heitsarten eingetreten ist, resp. die „Erkältungskrankheiten“ den Er¬ 
frierungen parallel gingen. 

2. Es ist ein erster Versuch gemacht, für einen längeren Zeitraum 
in einer Einzeltagskurve den Gang der „Erkältungskrankheiten“ in 
Beziehung zur Wetterbewegung zu verfolgen. 

3. Die „Erkältung“ wird dabei streng im Sinne eines Abkühlungs¬ 
effektes verstanden. Die abkühlende Wirkung des Wetters auf den 
Körper hat ihr physikalisches Maß hauptsächlich im Zusammenwirken 
der drei Faktoren: Temperatur, Nässe und Wind. 

4. Über die Art des Zusammenhangs zwischen „Erkältung“ und 
Krankheitsanstieg kann von einer zahlenmäßigen Analyse kein Auf¬ 
schluß erwartet werden. 

II. Teil. 

Über die Erkältungskrankheiten einschließlich der Erfrierungen. 

Der Nachweis eines zahlenmäßigen Zusammenhangs zwischen 
Wetterkälte und Krankheitsanstiegen stellt die weitere Aufgabe, diesen 
Zusammenhang seiner Art nach zu ergründen. Schon viel experimen- 
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teile, mehr aber noch theoretische Arbeit ist dem Ziel solcher Forschung 
gewidmet worden. Den meisten Befunden haben bald entgegengesetzte 
widersprochen; fast scheint es, als sei die Unsicherheit aller Einzel- 
fragen dieses Gebiets zum Anlaß geworden, das Interesse am Wider¬ 
streit dieser Untersuchungen zu lähmen. Ich glaube, der Fortschritt 
der uns zur Verfügung stehenden Untersuchungsmethoden hat auch, 
hier die Mittel gegeben, zu einer weiteren Klärung vorzudringen. 

Über die Art des Zusammenhangs zwischen Wetterkälte und Folge¬ 
krankheit wird sich erst dann sicherer urteilen lassen, wenn es gelingt, 
die durch die Erkältung im Körper gesetzte Schädigung in präziserer 
Weise, als bislang möglich, zu fassen. Immer ist es nützlich, zur Auf¬ 
deckung von Störungen, die durch eine Noxe geringer Dosierung hervor¬ 
gerufen werden, von den gröberen, klarer in die Erscheinung tretenden 
Schäden bei höherer Dosierung der Noxe den Ausgang zu nehmen. 
Meine Ausführungen mögen daher mit den Erfrierungen beginnen. 

A. Erfrierungen. 

Die obige Tabelle 3 (Seite 281) zeigt 275 Erfrierungsfälle, deren weit 
überwiegende Mehrzahl in Sanitätskompagnien und Feldlazaretten 
w ährend der verschiedenen Stadien des Verlaufs zu meiner Beobachtung 
kam. Es ist nicht im Sinne dieser Arbeit, ein klinisches Bild der¬ 
selben zu geben. Nur diejenigen Besonderheiten der Beobachtung 
seien hier herausgestellt, welche geeignet sind, vom klareren Bild der 
Erfrierung das dunklere Bild der Erkältung zu beleuchten. 

Als wichtigste Frage ergibt sich: Was ist eigentlich die Grund¬ 
störung bei der Erfrierung? Eine klare, befriedigende Antwort 
dieser so einfach erscheinenden Frage habe ich nirgends gefunden 1 ). 
Nach der allgemeinen Anschauung beruht die Kälteschädigung bei der 
Erfrierung neben einer ,,primären Kälteschädigung der Zell Vitalität“ 
im wesentlichen auf den osmotischen Folgen des die Erfrierung be¬ 
gleitenden Vereisungsprozesses. Zunächst möge unsere Kritik dieser 
zweitgenannten Wirkung gelten. Es ist kein Zweifel, daß solche osmo¬ 
tische Schädigung, die beim nachträglichen, namentlich schnellen 
Wiederauftauen der gefrorenen Gewebsflüssigkeiten durch das dann 
auftretende hypotonische Wasser bedingt ist, tatsächlich in vielen Fällen 
der Erfrierung statthat. Aber ebenso sicher ist, daß diese osmotische 
Schädigung nur einen Teilfaktor, und keineswegs einen wesentlichen, im 
Allgemeinbild der Erfrierung darstellt. Denn einmal lehrt die Erfah¬ 
rung bei der therapeutisch üblichen Chloräthylanästhesie, daß die 
Vereisung des Gewebes mit anschließendem, selbst schnellem Auftau- 

i-—-- 

1 ) Eine vorzügliche Zusammenstellung dieses Gebiets sowie Literatur gibt die 
Monographie: Sonnen bürg und Tschmarke, Die Verbrennungen und Erfrie^ 
rungen 1915 (Neue deutsche Chirurgie Bd. 17). 


Digitized b' 


Google 


Original from 

UNIVERSITY OF MINNESOTA 



Beiträge zur Umgrenzung und Klärung einer Lehre von der Erkältung. 293 


prozeß, noch nicht ein so schädigender Vorgang ist, daß er mit einiger 
Regelmäßigkeit zur klinisch manifest werdenden Gewebsnekrose führt. 
Und andererseits finden sich unter meinem Erfrierungsmaterial — eben¬ 
so wie unter demjenigen anderer Beobachter 1 ) — nicht wenige Fälle 
mit erheblicher Erfrierungsnekrose, die an Tagen verursacht waren, wo 
die Temperatur den Nullpunkt sicher nicht erreichte, wo sonach die 
Vereisung des Gewebes als Teilstadium der Erfrierung überhaupt nicht 
in Frage kommt. Für diese Fälle bleibt daher notwendig die erstgenannte 
Ursache, die ,,primäre Kälteschädigung der Zellvitalität“ als alleinige 
Erklärung. Man hat versucht, diesen unklaren Begriff durch mikrosko¬ 
pische Untersuchungen zu stützen. Von verschiedenen Autoren 2 ) ist 
der Nachweis erbracht, daß schon frühzeitig nach Erfrierung deutlich 
degenerative Veränderungen des Gewebes, namentlich auch mit Neigung 
der Zellen zur Vakuolenbildung, vorhanden sind. So wertvoll diese Unter¬ 
suchungen sind, so geben doch auch sie in letzter Linie nur einen Folge¬ 
zustand der Erfrierung, nicht das Bild des Erfrierungsschadens selber. 
Denn es ist bekannt, daß an den Leichen frisch Erfrorener ebenso wie 
übrigens auch an den im Gefriermikrotom zubereiteten Gewebsschnitten 
keine dem Auge zugänglichen Kälte Veränderungen gefunden werden. 
Die Befunde der mikroskopischen Degeneration beziehen sich stets 
auf Stunden bis Tage nach der Kälteeinwirkung, und wiederholt wird 
von den Autoren für die sofortige Untersuchung bei Schluß der Kälte¬ 
schädigung ausdrücklich das Fehlen mikroskopisch erkennbarer Ver¬ 
änderungen bestätigt. Und doch ist klar: Der Kälteschaden ipuß wäh¬ 
rend der Zeit der Kälteeinwirkung entstehen, muß am Ende derselben 
bereits in seinem ganzen Maße gesetzt sein und kann lediglich mit die¬ 
sem seinem Endmaß nachwirken, dabei allerdings unter den vielfachen 
Sekundäreinflüssen des lebenden Gewebes sich mannigfach kompli¬ 
zieren. Es scheint, als wenn für die konkrete Erfassung eines Kälte¬ 
schadens dieses Sinnes nur ein Nichts verbliebe und man zum alten, 
unfruchtbaren Begriff einer „Schädigung der Vitalität“ zurückkehren 
müßte; und doch ist eine bislang wohl gekannte, nur in der Bedeutung 
nicht gewürdigte Änderung klar vorhanden: die Änderung des Kolloid-, 
zustands von Zelle und Gewebe unter dem Einfluß der Kälte. Ein be¬ 
quem zugängliches Maß gibt das physikalische Verhalten, insbesondere 
der Elastizität. Die Elastometrie, wie sie vom Verf. für klinische Zwecke 
ausgearbeitet und bereits in der ödemfrage angewendet wurde, beweist 

*) Vgl. z. B. Köhler, Über Frostschäden ohne Frostwetter. Centralbl. f. 
Chir. Nr. 35, 1913, und Borchard, Das Eintreten von Frostgangrän der Jfüße in 
frostfreier Zeit. Deutsche militärärztl. Zeitschr. 1915, Heft 1. 

*) Virchows Archiv 11€, 1889 (Kriege); ibid. 154, 1898 (Hochhaus); Bei¬ 
träge zur pathol. Anatomie u. z.allg. Pathologie fc4, 1898 (Fürst,); und namentlich 
ibid. 58, 1900 (Rischpier, Über die histologischen Veränderungen nach der Er-, 
frierung). 
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schon bei beginnender Kälteeinwirkung aufs deutlichste die Abnahme der 
Elastizität des lebenden Gewebes; für stärkere Abkühlung bestätigt 
sie mit quantitativem Maß die Umwandlung der Gewebseiweiße zur 
zäh teigigen Masse, wie sie dem palpierenden Finger des Klinikers 
schon lange bekannt war; als wichtigste Feststellung aber hat sie den 
Nachweis erbracht, daß bei den Erfrierungen auch nach vollem Aus¬ 
gleich der gesetzten Temperaturdifferenz der Elastizitätsverlust des 
Gewebes und damit auch die ihr zugrunde liegende Kolloidänderung 
noch lange anhält, und zwar im allgemeinen um so stärker und dauernder, 
je länger die vorherige Kältebeeinflussung eingewirkt hat. Selbst eine 
leichte Durchfrierung eines Körperbezirks kann noch auf Tage hinaus 
elastometrisch nachweisbar Bein; bei mittleren Graden von Erfrierung 
habe ich die Elastizitätsstörung noch nach Monaten aufs deutlichste nach- 
weisen können. Wir haben sonach bei der Kältewirkung auf die Gewebs- 
kolloide im Lebenden ein durchaus ähnliches Verhalten wie bei der 
Kältewirkung auf Eiweißkolloide im physikochemischen Experiment. 
Die Ursache dieser Veränderungen im physikalischen Verhalten ist 
bekannt und experimentell bereits gut durchforscht. Mit zunehmender 
Abkühlung erfahren die Eiweißlösungen, seien sie dünnflüssig oder mehr 
oder minder feste Gallerten, wie die meisten aller kolloiden Systeme 
eine gradatim zunehmende Annäherung an den Zustand der Ausfällung. 
Der Feinheitsgrad der Zerteilung des Eiweißes in der Lösung resp. in 
der Gallerte wird mit sinkender Temperatur zunehmend schneller ver¬ 
ringert, die ultramikroskopischen Einzelteilchen flocken, physikochemisch 
nachweisbar, mehr und mehr zusammen und verlieren dabei meist sehr 
schnell die ihnen im hochdispersen Zustand charakteristischen Kolloid- 
besonderheiten *). An diese aber ist, wie die neuere Forschung durch 
eine große Zahl wichtiger Ergebnisse bewiesen hat, sowohl in der Zelle 
wie im Gewebe die Mehrzahl, vielleicht sogar die Gesamtheit aller Lebens¬ 
vorgänge gebunden: jeder Schädigung des kolloiden Zellzustands ent¬ 
spricht eine Abnahme der Funktion der Zelle, und zwar derart, daß schon 
kleinste, selbst physikochemisch kaum nachweisbare Veränderungen 
der Kolloiddispersität häufig schwere Störungen der Zelleistungen zur 
Folge haben. Wird der Kolloidzustand in erheblicherem, nicht wieder 
ausgleichbarem Maße gestört, so ist der Zelltod die Folge. Sehr wichtig 
ist daher die Frage nach der Reversibilität der gesetzten Störung. Sie 
ist für die Kältewrirkung im physikalischen Versuch weitgehend von der 


*) Diese Kolloidver&nderung bei der Kälte Wirkung ist meiner Ansicht bei weitem 
die wichtigste Art der Primärbeeinflussung durch die Kälte, aber sicher keines¬ 
wegs die einzige. Auch Änderungen der Löslichkeit der nichtkolloiden Stoffe, die 
Herabsetzung der chemischen Reaktionsgeschwindigkeiten sowie Verschiebungen 
in den chemischen Gleichgewichten und manches mehr wird bei einer detaillierten 
Analyse des Erfrierungsschadens zu berücksichtigen sein. 
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Dauer der Abkühlung abhängig: kurzdauernde Kälteeiweißstarre ist 
meist im praktischen Sinne reversibel; bei längerer Dauer des Kälte¬ 
stadiums wird aber die gröbere Zustandsform des Eiweißes mehr und 
mehr beständig, so daß beim Wiedereintreten der Erwärmung der frühere 
feiner disperse Kolloidzustand nicht mehr erreicht wird. Ein durchaus 
ähnliches Verhalten scheint auch dem Kolloid im Lebenden eigen zu 
s in. Eine kurzdauernde, selbst tiefgradige und mit Vereisung einher- 
gvhende Abkühlung z. B. im Chlor äthylspray erweist sich als rever- 
sibel, sie bildet sich ohne gröbere Nekrose meist schnell vollkommen 
zurück; aber eine langdauemde, selbst weniger tiefgradige Abkühlung 
z. B. an den Füßen beim mehrstündigen Stehen in +4°C zeigendem 
Wasser (eigene Beobachtung) hat schwere und tiefgreifende Gcwebs- 
nekrosen zur Folge.« Zu diesem Ergebnis bringen die oben erwähnten 
Befunde vom mikroskopischen Bilde des Gewebes aus den ersten Zeiten 
nach der Erfrierung eine willkommene Ergänzung. Sie zeigen uns, 
daß im Gewebe, wenn durch die Kälte das Maß der reversiblen Dvs- 
kolloidität überschritten ist — übrigens wieder in Analogie zu manchen 
gk ichartigen Beobachtungen der experi men teilen Kolloidchemie —-. 
die kolloide Entmischung im Sinne der Ausfällung rasch weitergeht, 
bis sie uns im Gebiet des mikroskopisch Sichtbaren als ,,diffuse Trü¬ 
bung“, als „körnige Degeneration“ oder schließlich nach bereits voll¬ 
zogener Abtrennung des Gelöstgewesenen von der Lösungsflüssigkeit 
in der Form der Vakuolenbildung kenntlich wird. Mit guter Begrün¬ 
dung darf daher die Beantwortung der oben gestellten Frage nach der 
Grundstörung bei der Erfrierung lauten: Die Kälteschädigung des 
Gew r ebes bei der Erfrierung besteht in erster Linie in einer 
direkt durch die Kälte bedingten Schädigung des Kolloid- 
z.ustandes von Zelle und Gewebe. Aber auch über den Rahmen 
der Erfrierungen hinaus haben diese Untersuchungen den Wert, bei 
allen Kältewirkungen auf den menschlichen Körper die besondere Auf¬ 
merksamkeit auf das Kolloid verhalten der Gewebe zu lenken. Dabei 
ist es gerade für die praktische Verwertung ein sehr glücklicher Um¬ 
stand, daß schon den ersten, noch voll im Ultramikroskopisiehen ge¬ 
legenen Kolloidänderungen dieser Art eine Umbildung des physikalischen 
Verhaltens des betroffenen Gewebes entspricht, welche jederzeit leicht, 
s:i es durch die einfache Palpation oder in sehr verfeinertem und zu¬ 
gleich quantitativem 1 ) Maße durch die Elastometrie nachweisbar ist. 


J ) Dab.*i ist stets zu brachten, daß die Gesamtheit aller die Gewebs- 
< Iastizität beeinflussenden Faktoren gemessen wird, also die Kolloidänderung 
der eigentlichen Gewebssubstanzen - 4 - weitere Änderungen der Gewebselastizität 
durch vermehrte Füllung von Lvmphbahnen usw. Vgl. hierzu Schade, Die 
Elastizitätsfunktion des Bindegewebes und die intravitale Messung ihrer Störunge n. 
ZMtschr. f. experim. Pathol. u. Ther. 11 , 385—388. Vergl. auch unten S. 307. 

Z. f. d. g. exp. Med. VII. 20 
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Aber auch noch nach anderen Richtungen hin vermag uns die Be¬ 
obachtung an Erfrierungen als Wegweiser auf dem Gebiet der Erkäl¬ 
tungen zu dienen. 

Schon im I. Teil dieser Abhandlung wurde auf die weitgehende 
Diskrepanz zwischen der Zahl der Erfrierungsfälle und dem Gang der 
Lufttemperatur hingewiesen: 236 Fälle aus der 62tägigen Tauwetter¬ 
zeit mit nur wenigen Tagen mäßigen Frostes gegenüber der relativ 
geringen Zahl von 39 Fällen aus den 4 Wochen wirklich schweren Frostes. 
Eine Klärung ergab sich aus der Einführung des ädaquateren Begriffs 
der abkühlenden Wirkung des Wetters. Die Richtigkeit dieser Begriffs- 
umsetzung läßt sich am Beispiel der Erfrierungen sehr gut zeigen. Das 
Erfrieren ist ein wärmekinetischer Vorgang, die Erfrierung selber mit 
ihrer Kolloidstörung das Folgeergebnis eines starken lokalen Überwie- 
gens des Wärmeabstroms über den Wärmezustrom. Nicht die Thermo- 
metrie, sondern die Calorimetrie ist hier am Platze. Die abströmende 
Calorienmenge ist vorwiegend abhängig 1. vom Wärmegefälle an der 
Grenzschicht Körper zu Luft, dessen Steilheit einmal durch die Luft¬ 
temperatur, daneben aber ebensosehr durch das Maß der Luftbewegung 
bedingt ist, 2. vom Wärmeleitvermögen der dem Körper angrenzenden 
Medien, dessen Wert für Luft crc. 0,03 bei Wasser = 1 beträgt, und 
3. von der spezifischen Wärmekapazität dieses angrenzenden Mediums: 
1 ccm Luft beansprucht 0,0003 cal. zur Erwärmung um 1°C, Wasser 
1 cal., Eis aber verschluckt gar 80 cal., um von 0° im festen Zustand 
auf 1 ° C im flüssigen Zustand überzugehen. Die praktische Unterschied¬ 
lichkeit dieser Werte möge je ein Beispiel eigener Beobachtung illu¬ 
strieren. Bei ruhender Luft wurde von der Truppe starke Kälte zeit¬ 
weilig bis zu 25—28° C glatt vertragen, ein hinzutretender heftiger Wind 
brachte trotz dabei abnehmender Kälte sofort gehäufte Fälle der Er¬ 
frierung von Ohr oder Nase. Absichtlich aus dem Gebiet der leicht 
unterschätzten ,,Kleinigkeiten“ sei das zweite Beispiel gewählt. Die 
Metalle als beste Wärmeleiter sind in der Kälte geradezu gefährlich. 
Eine Momentanwirkung ihres hohen Leitvermögens ist jedem, der bei 
schwerem Frost mit leicht feuchter Hand eine Metallstange angefaßt 
hat, in dem Erfolg des sofortigen Anfrierens bekannt. Aber auch durch 
die Kleidung, sogar durch Stiefelsohle und Strumpf hindurch ist die 
verstärkte Abkühlung wirksam. Wie ich aus eigener Erfahrung be¬ 
stätige, vermag der Fuß des Reiters in der Kälte schon bei kurzem 
Aufsetzen auf die Fußplatte des eisernen Bügels und baldigem Wieder¬ 
abheben sehr deutlich die jedesmalige Wärmedifferenz zu empfinden. 
Also Maßnahmen, wie z. B. die übliche Strohumflechtung des Bügels, 
welche die Praxis gegen die Erfrierung empfiehlt, sind ihrer Art nach 
durchaus berechtigt. Für die Wichtigkeit der spezifischen Wärmekapa¬ 
zität endlich bietet die Gefährlichkeit des Stehens im Schmelzwasser 
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des eisigen Bodens ein sehr bezeichnendes Beispiel: Hier kommt zur 
guten Leitfähigkeit, zur hohen Wärmekapazität des Wassers noch die 
sofortige Bindung der Wärme bei der Umwandlung des Aggregat¬ 
zustandes ; soviel Wärme des Fußes auch in das umgebende Eiswasser 
abströmt, immer bleibt, zumal bei eintretender Durchfeuchtung des 
Stiefels, das steilste Wärmegefälle von 37° zu 0° erhalten, bis schließ¬ 
lich die Kraft aller reaktiven Hyperämie bei ihrer Sisyphusarbeit 
versagt und die Erfrierung eintritt. 

Auch ein Unterschied in der Lokalisation der Erfrierungen je nach 
den Bedingungen des Wetters hat für die Frage der Erkältungen Interesse. 
Nasse Kälte pflegt die Erfrierungen der bedeckten Körperteile, beson¬ 
ders der Füße zu bevorzugen, trockene Kälte dagegen ergreift ganz über¬ 
wiegend die der Luft direkt ausgesetzten Teile: Ohren, Nase und Finger. 
Einen hieran anklingenden Unterschied läßt auch unsere obige Tages¬ 
statistik bezüglich der Verteilung der „Erkältungskrankheiten“ er¬ 
kennen, der die folgenden Zahlen entnommen sind: 

Tabelle 6. 

Zeit der nassen Kälte J Zeit 

1. Dez. bis 18. Jan. und d«*s trockenen Frostes 

16. bis 2b Febr. 10. Jan. bis 15. Febr. 

| — 62 Tage - I — 28 Tage - 


Bronchitis usw. ... 1145 = tgl. 18,4 527 = tgl. 20,4 

Rheuma.! 427 = tgl. 6,9 I . 130 — tgl. 4,6 ) 

Blasenleiden.j 73 = tgl. 1,2 J ’ | 25 — tgl. 4,6 / 

Auf je 10 Erkrankungen der Atemwege entfallen mithin 

bei nasser Kälte 4,4 Fälle von „Rheuma“ und „Blasenleiden“, 


bei trockenem Frost 2,7 Fälle „ „ ,, „ 

Der trockene Frost scheint auch hier die zur Außenluft in unmittel¬ 
barster Beziehung stehenden Organe, die Atemwege zu bevorzugen; 
die nasse Kälte bringt im Verhältnis mehr „Rheuma“ und vielleicht 
auch „Blasenleiden“. 

Die Hauptschutzwaffe des Körpers im Kampf gegen die vordringende 
Abkühlung ist die „reaktive Hyperämie“. Da sie ebenfalls in den 
Fragen des Erkältungsproblems eine wichtige Rolle innehat, so habe 
ich versucht, die bei den Erfrierungen gemachten Beobachtungen 
ihres Versagens nach allgemeinen Richtungen soweit möglich zusam¬ 
menzufassen. Auch die reaktive Hyperämie mit ihrem beim Gesunden 
prompten Einsetzen, mit ihrer dann folgenden kräftigen und langan¬ 
haltenden Hochflut der Gewebsdurchströmung und dem nach Abwehr 
des Kälteangriffs erfolgenden völligen Rückgang zur Norm hat bei der Er¬ 
frierung ihre Pathologie. Eine erste Art des zu leichten Versagens läßt sich 
auf quantitative Mängel der Hyperämie zurückführen. Funktions- 
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schwäche der Vasomotoren, allgemeine Anämie oder Herzschwäche 
sind hier die bekanntesten Ursachen. Es verdient aber auch nach meiner 
Erfahrung besondere Betonung, daß man nicht erwarten soll, diese 
Zustände in starkem Maß der Ausprägung bei den Patienten mit Erfrie¬ 
rungen vorzufinden. Erheblich geschwächte oder gar kranke Menschen 
werden überhaupt seltener in die Gelegenheit zur Erfrierung kommen. 
Aber die Beobachtung der Erfrierungen lehrt, daß auch anscheinend 
kleinen Störungen obiger Art eine große Bedeutung zukommen kann. 
Eine zwar noch gesunde, nur nicht vollkräftige Herzaktion, eine akute, 
gar nicht sehr große Verringerung der Blutmenge durch Verwundung, 
vor allem aber lokale Raumeinengungen des bedrohten Gliedes, und sei es 
auch nur durch einen etwas spannenden Handschuh oder einen beim Ein¬ 
tritt der Hyperämie zu eng sich erweisenden Stiefel, haben häufig den 
entscheidenden Ausschlag für das Zustandekommen resp. für die Loka¬ 
lisierung der Erfrierung gegeben. Neben solchen die Quantität der reak¬ 
tiven Hyperämie beeinträchtigenden Besonderheiten lassen sich deut¬ 
lich zeitliche Mängel derselben unterscheiden. Die Mehrzahl der 
Erfrierungen scheint infolge zu langer Dauer der Kälteeinwirkung 
durch schließliche Insuffizienz der Vasomotoren resp. der Gefäß¬ 
muskulatur zustande zu kommen. Gewöhnlich tritt nach einem Sta¬ 
dium der sichtbaren Gefäßlähmung, d. h. ausgesprochener Blaufärbung, 
die Erfrierung ein, kenntlich an dem plötzlichen Weißwerden, das 
nach meiner Beobachtung nicht so sehr auf einer starken Gefäß Ver¬ 
engerung als vielmehr auf einer Eiweißerstarrung und dem Ent¬ 
stehen zahlreicher kleinster Gasbläschen infolge der Vereisung 1 ) des 
Gewebes beruht. Bei Einwirkung sehr starker Kälte kann aber auch 
die Erfrierung, wie ich in einwandfreien Fällen gesehen habe, schon 
ganz im Beginn, noch vor dem Zustandekommen der reaktiven Hyper¬ 
ämie, bereits im Stadium der primären Kälteanämie auftreten. Be¬ 
sonders gefährlich hat sich für diese Art der Erfrierung der in der Kälte 
aufbewahrte Stahlhelm erwiesen, w r enn er z. B. durch Zufall beim Auf¬ 
setzen mit seiner gut wärmeleitenden Metallmasse dem Ohr direkt an¬ 
gelegt wurde. In wenigen Minuten nach Heraustreten in die Kälte, 
ehe das Gewebe den Übergang von der primären reflektorischen Anämie 
zur reaktiven Hyperämie findet, ist schon die Durchkühlung der Ohr¬ 
muschel so stark geworden, daß die Vereisung mit ihrer charakteristi- 
chen Weißfärbung da ist. Aber nicht so sehr w r egen dieser immerhin 
recht seltenen Fälle der akutesten Erfrierung ist die Kenntnis dieser 
prähyperäraisclien Zone der Erfrierungsgefahr wichtig, als vielmehr 
deshalb, weil, wie ich glaube urteilen zu dürfen, ihr auch eine nicht gr- 

*) Die Gewebsflüssigkeit scheidet im Moment des Gefrierens nicht allein dir 
gelösten Salze usw., sondern auch die gelösten Gase aus, eine Erscheinung, die 
im mikroskopischen Bilde jedem aus der Arbeit am Gefriermikrotom bekannt ist. 
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ringe Zahl mehr subakut verlaufende r Fälle der Erfrierung zugehören. 
Kür eine große Zahl der Fußerfricrungt n nach langdauemdcm Stehen 
im kalten Wasser ergab die Anamnese der durch vorhergehende Be¬ 
lehrung eingehend auf die Beobachtung ihrer Füße hingewiesenen Sol¬ 
daten stets nur die Angabe, die Füße seien dem Gefühl nach langsam 
mehr und mehr erkaltet, während nicht angegeben wurde, daß vorüber¬ 
gehend ein Aussetzen der Empfindung „kalt“ oder gar ein Wärmegefühl 
empfunden wäre. Entsprechend war der objektive Befund. Wenn die 
Soldaten direkt nach der Exponierung aus den durchnäßten kalti n 
Stiefeln herauskamen, fand sich in solchen Fällen nichts von 
Rötung, auch nicht an der Randzone des Erkalteten, ebenso kaum eine 
Blaufärbung. Das Glied war blaß, fast weiß, sowohl wenn nach Auswt is 
der späteren Beobachtung die Erfrierung bereits zustande gekommen 
war als auch wenn es sich nur um ein Vorstadium handelte. Eine reine 
Scheidung von quantitativem oder zeitlichem Mangel der Hyperämie 
ist hier nicht möglich. Immerhin aber ist auch der zeitliche Faktor de s 
Ausbleibens der Hyperämie deutlich beteiligt. Die langsam einsetzende 
Nässe und mäßige Kälte bewirkt in solchen Fällen lediglich Anämie 
und läßt sie als Dauerzustand weiter bestehen, bis schließlich, ohne daß 
is zu einer erheblichen Heranziehung oder gar Erschöpfung des calo¬ 
rischen Schutzwertes einer arteriellen Hochflut kommt, die Erfrierung 
e intritt. Namentlich für die Praxis erscheint mir die Betonung dieses 
verschiedenen Verhaltens sehr wichtig. Die erste Gefahrzone der 
Kältewirkung liegt im Gebiet der primären reflektorischen 
Anämie, sei es nun daß der Organismus in diesem Stadium durch die 
Plötzlichkeit und Stärke des Kälteangriffs überrumpelt wird oder daß 
die Kälte durch „Einschleichen 44 (unter vielleicht vorzeitiger Schädigung 
der die Kälteabwehrreflexe vermittelnden sensiblen Nerven) die Mög¬ 
lichkeit findet, ohne die Abwehr der Hyperämie auf das Gewebe einzu¬ 
wirken. Während der Hochflut der reaktiven Hyperämie ist der Körper 
maximal gegen Kälte geschützt. Die zweite Gefahrzone beim Auf¬ 
höre n dieser arterielle nHochflutbeginnt, wenn schließlich die reak¬ 
tive Hyperämie aus lokalen vasomotorischen Gründen versagt oder infolge 
calorischer Erschöpfung des Gt samtkörpers keinen ausreichenden Zustrom 
mehr erhält. Dieser letzte Zustand offenbart zugleich in dem subnor- 
inalen Calorienwert des zuströmenden Blutes einen ersten qualitativen 
Mangel der reaktiven Kältehyperämie. Auch diese Begriffsprägung 
halte ich für wichtig, da sie auf eine besondere Seite des Problems die 
Aufmerksamkeit lenkt. Allem Anschein nach bestehen bislang kaum 
beachtete, aber doch wohl nicht unwesentliche Unterschiede in der 
calorischen Leistungsfähigkeit des Einzelindividuums. Frisch zugeführtc 
Nahrung, die sich noch als „zirkulierendes 44 Material im Körper be¬ 
findet, scheint besser zum Calorienersatz verfügbar zu sein als die ge- 
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speicherte Menge der Depots. Hierfür spricht die auch in meinen Be¬ 
obachtungen bestätigte Erfahrung, daß selbst vorübergehendes Hungern 
das Zustandekommen der Erfrierungen merklich begünstigt, sowie die 
gleichsinnige, leicht am eigenen Körper zu machende Beobachtung, 
daß Zufuhr selbst kalter Nahrung das Gefühl des Frierens in der Kälte 
schnell und ziemlich nachhaltig verringert 1 ). Versuche im Sinne einer 
quantitativen Messung der ,,calorischen Suffizienz“ beim Menschen 
sind nicht bekannt 2 ). 

Eine letzte, für die Erkältungsfrage wichtige Besonderheit der Er¬ 
frierungen, die bislang gleichfalls nur wenig beachtet worden ist, hat 
sich mir darin ergeben, daß die Gewebschädigung bei der Erfrierung 
keineswegs einfach von außen nach innen gleichmäßig vordringt, son¬ 
dern fast im Anklingen an die elektive Wirkungsart der therapeutisch 
benutzten Strahlenarten unter gelegentlichem Überspringen von zwischen¬ 
gelagertem Gewebe bald dieses, bald jenes Gewebsystem in offensicht¬ 
licher Bevorzugung befällt. Eine Regel für dieses elektive Verhalten 
der Kälteschädigung in den Geweben, etwa gar eine Skala der 
Gewebsarten nach ihrer Kälteempfindlichkeit ist nicht zu geben. Es 
scheint vielmehr, daß vorwiegend individuelle Verhältnisse bestimmend 
sind. Eine wichtige Rolle spielt sicher die individuelle Art der anato¬ 
mischen Gefäßversorgung der einzelnen Gewebsprovinzen, ebenso jede 
lokale Differenzierung im Maß der vasomotorischen Leistungsfähigkeit. 
Im frischen Zustand der Erfrierung ist die Abgrenzung meistens nicht 
scharf möglich; erst wenn .die Trennung zwischen Erholungsfähigem 
und der Nekrose vollzogen ist, tritt der Umfang des gesetzten Kälte¬ 
schadens in seiner Abgrenzung deutlich zutage. Fälle mit einer Kompli¬ 
zierung durch Infektion kommen nicht in Betracht. Unter dem dann 
verbleibenden Material meiner Beobachtung fand ich folgende Arten 
von elektiven Erfrierungsschäden vertreten: 

1. Isolierte Schädigungen der Oberhaut, kenntlich durch 
nachbleibende oft starke „Atrophie“ von Epidermis und Corium. 
Klinisch ist die Haut stark verdünnt, glänzend und straff, mit teil¬ 
weisem Verlust ihrer Drüsen und Herabsetzung der Sensibilität, aber 
mit wohlerhaltenem Unterhautzellgewebe 3 ). 

*) Dabei wird nicht übersehen, daß vielleicht ein Teil des Wärmeerfolges 
der vermehrten Tätigkeit des Intestinalsystems direkt zuzuschreiben ist. 

2 ) Bei Tieren liegen bereits einige sehr interessante Versuche solcher Richtung 
vor. Bei gut genährten Tieren wurden die Wärmeverluste bei wiederholten Ab¬ 
kühlungen, anscheinend infolge besserer Regulierung der Wärmeabgabe, zuneh¬ 
mend geringer; bei schlecht genährten Tieren trat eine solche Gewöhnung an die 
Abkühlung nicht ein (Nasaroff, Durig und Love); vgl. Archiv f. Hygiene 38. 

*) Man könnte geneigt sein, die isolierte Oberhautschädigung einfach als Folge 
einer reinen Oberflächenerfrierung zu betrachten. Diese Auffassung mag, zumal 
da das Corium ein isoliert funktionierendes Kapillarsystem besitzt, für einige 
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2. Isolierte Schädigungen des Unterhautzellgewebes in 
Form langdauemder, schon für die Digitalpalpation deutlich erkenn¬ 
barer teigiger Verdickungen bei anscheinend normal erhalten gebliebener 
Oberhaut. Später meist Umwandlung zu welkem, schlaffem, schließlich 
der Atrophie anheimfallendem Gewebe. — Auch die sonst beobachteten 
Fälle isolierter ausgedehnter Fettgewebsnekrose mit Erhaltensein der 
Oberhaut nach Anwendung von Eisbeuteln 1 ) gehören hierher. 

3. Isolierte Schädigungen der Gefäßwände resp. deren 
Nerven mit folgender ektatischer Gefäßerweiterung beim Fehlen son¬ 
stiger Kälte Veränderungen des Gewebes. 

4. Isolierte Schädigungen des Blutes selber. Ein reiner Fall 
befand sich nicht unter meinem Material. Trotzdem sei auch diese 
Art der elektiven Kälteschädigung hier mit dem Hinweis auf die Kälte¬ 
form der paroxysmalen Hämoglobinurie vertreten. 

5. Weit unter den Bereich völlig intakt gebliebener Haut 
sich hinziehende schwere MuskelnekroseH. Als Beispiel sei 
folgender Fall nach Stehen im Wasser erwähnt: Totale Erfrierungs¬ 
nekrose von Zehen und Vorderfuß mit normaler Demarkation; daneben 
inmitten des Wadenmuskels, nach außen von völlig lebensfähiger Haut 
und Unterhaut bedeckt, ein etwa 10 cm langer, fast kleinfingerdicker 
Muskelstrang in voller Nekrose, bei der Incision sich wie in einer Toten¬ 
lade liegend, schon weitgehend vom Gesunden abgelöst vorfindend *). 

6. Auch von isolierter Knochennekrose bei Erhaltensein aller 
deckenden Ge webschichten habe ich einen Fall gesehen. Ein Finger¬ 
endglied, welches anschließend an eine Erfrierung unter dem bleibenden 
Gefühl mäßigen „Juckens“ eine chronische, langsam zunehmende Schwel¬ 
lung erfuhr, ließ 8 Wochen nach der Erfrierung beim Fehlen jeden akuten 
Symptoms während dieser Zeit und bei völligem Erhaltensein von Haut 
und Unterhautzellgewebe in der Tiefe eine leichte Fluktuation erkennen; 
die Incision ergab eine fast ganz peripher herumgreifende Spitzennekrose 
der knöchernen Endphalange 8 ). 

7. Hyphästhesien und Parästhesien nach Erfrierungen beim Fehlen 
sonstiger klinisch erkennbarer Kälteschäden sind häufig. Hier sei ein 
Fall mitgeteilt, bei dem die Erfrierung in ganz ungewöhnlichem Maße 


Fälle zutreffen. Trotzdem aber kommt man um die Annahme, daß auch die Ober¬ 
haut eine individuell verschiedene Kälteresistenz besitzt, nicht herum, weil in zahl¬ 
reichen Fällen, wo es sich um tiefgreifende, also sicherlich nicht leichtere Erfrie¬ 
rungen handelt, diese ausgeprägte Art der Oberhautschädigung ausbleibt. 

*) Vgl. Sonnenburg und Tschmarke, 1. c. 

*) Einen ähnlichen Fall von Tiefennekrose des Muskels bei intakter Haut 
s. Sonnenberg und Tschmarke, 1. c. S. 93. 

*) Vgl. hierzu Ribbert, Nekrose des Knochens nach Erfrieren, Ref. Deutsche 
med. Wochenschr. 44. 1909. 
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eine bevorzugte weit greif ende Schädig u ng des Nervengebiets 
herbeiführte l ): 

F. S., Unteroffizier eines Infanterieregiments, 32 Jahre alt, früher stets ge¬ 
sund, hat am 14. I. 17 in einer überschwemmten Niederung bei etwa 0° C mit 
3 Mann im Wasser nächtlich auf Posten gestanden. (Von den 3 Mann sind 2 dabei 
an Erfrierung erkrankt, bei einem derselben wurde später wegen schwc rstt r 
Nekrose Amputatio pedis erforderlich.) Auch er habe sich dabei „erkältet“. Am 
nächsten Tag seien beide Beine geschwollen und recht schmerzhaft gewesen, tr 
habe aber ununterbrochen Dienst weitergemacht, sich nur „etwas geschont“. 
Das „Reißen“ in den Beinen habe indes langsam mehr und mehr zugenomnu n 
und ginge jetzt (6 Wochen nach dieser angeblichen .,Erkältung“) häufig bis in 
die Hüften hinauf. Bei Ruhe sei er meist beschwerdefrei, er könne aber „bei 
bestem Willen“ den Dienst nicht mehr machen, da beim Stehen und Marschieren 
die Schmerzen unerträglich wären. Kürzlich habe er von einem Marsch nach Hav.se 
gefahren werden müssen. 

Befund der Aufnahme: Sehr kräftiger und energischer Mann. Inr.< re 
Organe, speziell Nervensystem (außer an Beinen) trotz genauer Untersuchung 
ohne jeden Befund. Fraglos keine Hysterie. An den beiden Beinen keine sicht¬ 
bare Veränderung, nur, die Haut an der Großzehengegend des rechten Fußes etwas 
bläulich und am Nagelbett dieses Zehen ein etwa bohmngroßer schwarzer Schorf, 
der fest in der Haut drinsitzt und sich als eine trockene Nekrcse der Haut inkl. 
Unterhautgewebe erweist. Unterschenkelmuskulatur, namentlich der Wad^ und 
des Tibialis anticus fühlt sich beiderseits etwas halt an, ist druckempfindlich, 
wird beim Betasten unwillkürlich gespannt, im übrigen ohne Besonderheit. Um¬ 
fang der Unterschenkel beiderseits 37 cm. Nervenstämme, namentlich Nerv, 
peroneus und Nerv, tibialis an zugängigen Punkten stark druckempfindlich, 
ebenso der Nerv, ischiadicus bis zu seinem Austritt am Becken hinauf. Reflexe 
an beiden Unterschenkeln abgeschwächt, rechts mehr als links, aber gleichwohl 
sämtlich erhalten. Tiefer Muskel- sowie Gelenksinn anscheinend normal. Aktive 
und passive Bewegungen frei. Lasegue stark positiv. Was aber außer der Druc k- 
empfindlichkeit der Nervenstämme hier besonders interessiert, ist die 
schwere Störung im Gebiet der sensiblen Nerven: in der Ausbreitung 
etwa dem Bereich der Militärstiefel entsprechend an beiden Unterseht nkcln eine 
sehr erhebliche Herabsetzung für Wärmt-, Tast- und Schmerzempfindung, die 
am rechten Bein in zwei inselförmigen Bezirken bis zum vollen Fehlen der Haut- 
sinnesempfindungen gesteigert ist. Näheres siehe die Abb. 8, welche die Verhält¬ 
nisse des rechten Unterschenkels wiedergibt. Ansprechen der Vasomotoren auf 
thermische Reize verlangsamt und lange nach wirkend, bcmerkensw'erterw'eise 
auch im Gebiet der völligen thermosensiblen Lähmung noch sicher erkennbar. 
Die Haut samt Unterhaut in der Gegend der Lähmungsinseln deutlich für die 
Palpation als teigig fühlbar. Dieser Gesamtbefund, auch die Art der Lähmungs¬ 
begrenzung, war sehr konstant, hat sich während der 8 Tage meiner Beobachtung 
nicht verändert. 

Fast alle peripheren Gewebsarten können sonach gelegentlich im 
Endbilde einer Erfrierung von einer im praktischen Sinne ziemlich iso¬ 
lierten Kälteschädigung betroffen sein. Wahrscheinlich spielt dabei 
neben Differenzierungen des Gefäßsystems eine individuell bedingte 

*) Ein zweiter, durchaus ähnlicher Fall konnte kürzlich von mir in einem Re¬ 
st? rvelazarett der Heimat beobachtet werden; bei ihm wurde mehrtägiges Ar¬ 
beiten — ohne nächtliches Ausziehen der Stiefel — in einer Niederung mit Schmelz- 
wasser als Entstehungsursache angegeben. 
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Verschiedenheit der Kälte re sistenz der einzelnen Gewebsarten eine 
wichtige Rolle 1 ). Allgemein anerkannt ist eine solche bislang lediglich 
für das Blut; hier aber tritt sie in der paroxysmalen Kältehämoglobinurie 
mit geradezu überraschender Schärfe der Ausprägung zutage. 

Der letztangeführte Fall der schweren Nervenschädigung durch 
Erfrierung verdient noch in einer anderen Beziehung unser Interesse. 
Er gibt ein gutes Beispiel, wie fließend gelegentlich die Übergänge 
der Erfrierung zur sog. Erkältung sein können. Die Anamnese 
aus dem Munde des Erkrankten ergab nur eine ,,Erkältung“, erst die 
Untersuchung brachte dank der zufällig noch vorhanelenen kleinen- 

Rechter Unterschenkel, 
vorne hinten 

Grenzen der herabgesetzte» 
Sinnesänderung : 

. für Warm-Kalt •Empfindung. 

.. .. für Tastsinn für Pinselberührung. 

. für Schmerzsinn für Stich. 

Inseln völligen Fehlens der 
Sinnesempfindung: 

für Spitz-Stumpf-Empfindung. 

[JF^JI für Heiß-Kalt-Unterscheidung und für 
1 Hitzeschmerz. 

L l für Stichschmerz. 

■ Bezirk oberflächlicher Nekrose. 

Abb. 8. 

Nekrose den Nachweis der Erfrierung. Gewiß mögen Fälle eines so 
ausgesprochenen Irrtums des Erkrankten über den Grad der stattgehab¬ 
ten Kälte Wirkung ziemlich seltene sein. Aber auch für den Arzt sind 
die Kennzeichen einer Erfrierung nicht immer leicht von denen einer 
geringeren Abkühlungswirkung zu trennen. Geht die Erfrierung mit 
einer durch die Beobachtung festgelegten Vereisung einher, so ist das 
Charakteristikum ohne weiteres gegeben. Wir sahen aber oben, daß 
es auch Fälle der Kältewirkung gibt, welche trotz sicheren Fehlens 
des Vereisungsstadiums zweifellos zu den Erfrierungen gehören. Bei 
diesen gab die sich nachträglich ausbildende Nekrose das entscheidende 
Kennzeichen. Bis zur Zeit des klinischen Manifestwerdens der Nekrose 

x ) Vgl. hierzu auch S. Plaschkes, Neigung verletzter (d. h. durch Narben 
veränderter) Gliedmaßen zu Erfrierungen. Wiener klin. Woehenschr. 1915, I. 
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ist indes auch hier'schon die Rubrizierung äußerst schwierig. Wie aber 
nun steht es mit solchen sicherlich nicht ganz seltenen Fällen, in denen 
die Kältenekrose, sei es wegen ihrer geringen Größe oder der dissemi- 
nierten Art ihres Auftretens oder auch wegen der tiefen, versteckten 
Lage, trotz tatsächlichen Vorhandenseins klinisch nicht zur Erkennung 
gelangt? Die Theorie kann sie als ,,latente Erfrierungen“ bezeichnen; 
in der Praxis aber werden sie dem Arzt nur als „Erkältungsstörungen“ 
begegnen. Und weiter. Nach aller pathologischen Erfahrung ist der 
Schluß berechtigt, daß es auch abwärts vom Schwellenwert der nekro¬ 
tischen Schädigung Kältestörungen des Gewebes gibt, welche auf dem 
vom Normalzustand zum Gewebstod überleitenden Zwischenstufen 
liegen. Denn gegenüber keiner aller bekannten Schädigungsarten macht 
die Natur bei graduell abgestufter Einwirkungsart den imvermittelten 
Sprung vom Gesunden direkt zum Zelltod. Es ist daher ei ne klinisch 
unabweisbare Notwendigkeit, die Kältewirkung jensöits 
des Maßes der leicht wahrnehmbaren Nekrose in systema¬ 
tischer Arbeit zu verfolgen. An jenen schwer feststellbaren 
<3renzen, wo die Erfrierung auf hört, muß das Feld beginnen, 
welches der „Erkältung“ gebührt. Dabei wird in manchen 
sicher nicht unwichtigen Zügen die Sonderart der patholo¬ 
gischen Erscheinungen des einen Gebiets anklingen müssen 
an diejenigen des anderen. 

B. Erkältungen. 

Die Ausführungen des vorstehenden Abschnittes über die Erfrie¬ 
rungen geben uns eine voraussetzungslose, theoriefreie Umgrenzung 
der Erkältung. Gemeinsam ist beiden, den Erfrierungen und den Erkäl¬ 
tungen, daß sie durch die abkühlende Wirkung des Wetters hervor¬ 
gerufene Schädigungen des menschlichen Körpers bezeichnen. Unter¬ 
schiedlich sind sie dem Grade nach. Unter Erkältung verstehen 
wir die Gesamtheit aller Kältebeeinflussungen des Organis¬ 
mus, bei denen die Folgeerscheinungen unterhalb des Grenz¬ 
werts der durch manifeste Nekrose dokumentierten Erfrie¬ 
rung liegen, sich dabei aber oberhalb des Schwellenwerts der 
ohne nachweisbare Störung ablaufenden einfachen Ab¬ 
kühlung befinden. Wir haben die klare Stufenleiter: einfache Ab¬ 
kühlung, Erkältung, Erfrierung. 

Soweit die Gesamtstörungen durch die Erkältung sich klinisch 
bis zu einem eigentlichen Krankheitsbild steigern, seien sie als Erkäl¬ 
tungskrankheiten (Frigorosen) bezeichnet. Auch wenn es im kli¬ 
nischen Gesamtbild nicht zu einer Erkältungskrankheit kommt, können 
-sehr wohl Einzelzeichen eines Erkältungsschadens vorhanden sein; 
wir werden sie Erkältungsstörungen nennen. 
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Zwei Hauptfragen werden bei der Erkältung eines jeden zur Be¬ 
sprechung kommenden Organsystems zu behandeln sein. Erstens die 
Frage: Welche Krankheiten sind es, in deren klinischer Entstehungs¬ 
geschichte die Kältewirkung eine erhebliche Bedeutung besitzt ? Soweit 
die Anschauungen noch strittig, liegt hier die Entscheidung auf dem 
<3ebiet der Statistik. Auf möglichst breiter Basis wird versucht werden, 
sodann eine Beantwortung zu finden. Als zweite Frage ergibt sich: Ist 
bei diesen Krankheiten die Kälteschädigung als solche im Gewebe zu 
fassen und in ihren Beziehungen zur Krankheitsentwicklung zu verfol¬ 
gen ? Die zuzweit gekennzeichnete Aufgabe ist von wesentlich mannigfal¬ 
tigerer Beschaffenheit. In ihren Sonderarten wächst sie sich vielfach zu 
selbständigen Einzelproblemen der Forschung aus. Eine eingehende 
Untersuchung wird dabei namentlich das Problem des Muskelrheuma¬ 
tismus finden. Für die Erkrankungen der Atmungsorgane hat beson¬ 
ders auch das alte Problem der Beziehungen zwischen Erkältungs¬ 
störung und Infektion eine erneute Inangriffnahme erfahren. Zur 
übersichtlichen Zergliederung des Stoffes ist mir am zweckmäßigsten 
die Einteilung nach den in Betracht kommenden Organsystemen er¬ 
schienen. 

Uber Erkältungsstörungen und Erkältungskrankheiten 

der Haut. 

Das wichtigste Kampf- und Schutzorgan des Körpers gegen die 
Kälte ist die Haut. Dank der widerstandsfähigen, speziell sehr kälte¬ 
resistenten Struktur der Epidermis und dank der reichlichen, noch 
dazu doppelschichtigen Capillarversorgung ist die Schutzkraft der 
Haut gegen Abkühlung eine sehr große. Gleichwohl Sind Erkäl¬ 
tungskrankheiten der Haut, d. h. Kälteschäden dieses Organs, die sich 
klinisch deutlich kundtun, aber nicht zu den Erfrierungen gerechnet 
werden können, keineswegs selten. Auffallenderweise ist für diese 
Prozesse der Begriff der Erkältungskrankheit gemieden, vielleicht weil 
man sich gescheut hat, für diese in ihrer Kälteätiologie geklärten Stö¬ 
rungen den bislang so verschwommenen Begriff der Erkältungskrankheit 
in Anwendung zu bringen. Ich möchte umgekehrt folgern. Grade weil 
hier Folgezustände von Kälte Wirkungen, die sowohl nach dem Maß 
der einwirkenden Abkühlung wie nach dem Maß des gesetzten Schadens 
deutlich zur Erkältung gehören, genauer bekannt sind, ist es wichtig, 
sie aus dem Gesamtbild der Erkältungskrankheiten nicht zu verlieren. 

In guter Anlehnung an das Verhalten der Erfrierungen lassen sich 
in praktisch mehr oder minder ausgeprägter Schärfe der gegenseitigen 
Abgrenzung drei besondere Lokalisationen dter Erkältungsstörungen 
erkennen: 

1. Bevorzugte Lokalisation im Epithel in der bekannten Form 
der ,,8pröden Haut“ (Kälteekzem). 
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2. Bevorzugte Lokalisation im Unterhautbindegewebe im klinischen 
Bilde der Pemiones. 

3. Bevorzugte Lokalisation, isoliert an den Gefäßen resp. ihren 
Nerven, klinisch bekannt als diffuse cyanotische Verfärbung oder 
als sehaifbegrenzte Capillarektasie mehr einzelner Gefäße. 

Die gut bekannte Ätiologie dieser Hauterkältungen liefert eine will¬ 
kommene Bestätigung der engen Zusammengehörigkeit der Trias: 
Luftkälte, Nässe und Wind. Schon die geringste Nässe 1 ), selbst das 
Durchfeuchtctbleiben der Haut nach dem Waschen, genügt, um bei 
bestehender Neigung zur Hauterkältung die Sprödigkeit der Haut und 
ebenso das Auftreten der tiefergelegcnen Frostbeulen in deutlichstem 
Maße zu steigern. Für die in gleichem Sinne schädliche Wirkung des 
Windes habe ich bei den Fliegern und ähnlich auch bei den Motor¬ 
radfahrern während des Krieges häufiger die eklatantesten Belege ge¬ 
sehen, in den ausgesprochensten Fällen Erkältungen der Gesichtshaut 
mit folgender trockener großfetziger Abschälung der Epidermis, wie sie 
sonst etwa nur unter einer Lassarsehen Kur zur Beobachtung kommt. 

Bis zu einem gewissen Grad ist bei den Hauterkältungen ein Ein¬ 
blick in die Gründe der verschiedenen Lokalisation des Kälteschadens 
möglich. Für die Differenzen der Kälteresistenz der Epidermis selbst 
steht zwar die Erkenntnis noch aus. Aber w enn die Kälte Schädigung 
unter Intaktlassung der Oberhaut bevorzugt das Unterhautzellgewebe 
ergreift — dies sind die Fälle der Pemiones —, so ist meistens eine prä- 
( xistente Minderwertigkeit dieses Gewebes deutlich erkennbar; die Mehr¬ 
zahl solcher Individuen zeigt oft noch in Kombination mit Anämie eine 
ausgesprochene lymphatische Konstitution, bei der die Abartung des 
Bindegewebes in der eigentümlichen Schwellung und teigigen Konsistenz 
ihren Ausdruck hat. Und die Kältestörungen der Gefäße kommen 
in ähnlich begreifbarer Auswahl wiederum bevorzugt bei individueller 
Schwäche des Vasomotorensystems oder bei vorübergehender Schädi¬ 
gung desselben durch Gifte, namentlich chronischen Alkoholismus, 
zustande. 

Bei den Erkältungskrankheiten der Haut ist eine begleitende Elasti¬ 
zitätsstörung deutlich zu konstatieren. Schon elie Hand, die aus mäßig 
kühler Frühlings- oder Herbsttemperatur kommt, läßt elastometrisch 
leicht nachweisbar einen nicht unerheblichen, vorübergehenden Elasti¬ 
zitätsverlust der oberflächlichen Gewebe erkennen. Auch eine sub¬ 
jektive Wahrnehmung solcher Veränderung ist bereits in ihren ersten 
Anfängen möglich; namentlich an den Lippen oder den Wangen ver- 

*) Fraglos bedeutet für manche empfindliche Haut Wasser an sich schon eine 
Schädigung. Für obige Fälle aber steht sicher der kältesteigemde Einfluß im 
Vordergrund, da Nässe in der Wärme, zumal für die Frostbeulen, nicht diese 
Steigerung zu bringen pflegt. 
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mag die mimische Muskulatur sehr frühzeitig die beginnende Verstei¬ 
fung der Haut aufzufinden. Meistens wird bei den Abkühlungen diese 
Elastizitätsstörung reversibel, d. h. nachträglich ausgleichbar sein. 
Wenn aber die Erkältung zu einem bleibenden Schaden der Haut, 
und sei es auch nur in ihrer leichtesten Form, führt, so ist regelmäßig 
ebenfalls die Elastizitätsschädigung nachweislich von Dauer. Die Natur 
selbst nimmt bei der Haut ohne unser Zutun die Elastizitätsprüfung 
vor, indem sie deren elastische Fähigkeit fast allerorts, namentlich in der 
Nähe der Gelenke, täglich und ständig beansprucht. Als jederzeit sicht¬ 
bares Ergebnis dieser natürlichen Elastizitätsprüfung sind die ,,spröden“ 
oder ,,aufgesprungenen“ Hände eben selbst der Beweis der kolloiden 
Art des Erkältungsschadens. In Analogie zur Erfrierung ist daher auch 
für die Erkältung der Haut nicht zweifelhaft, daß zum Zustandekommen 
der beobachteten Störungen eine wichtige Ursache in der Veränderung 
des Kolloidzustandes der Zellen und des Gewebes gegeben ist. 

Kolloide Gewebsänderungen mit Störungen der Elastizität werden 
bei einer großen Zahl der allerverschiedensten Krankheitszustände ge¬ 
funden. Das markanteste Beispiel gibt das ödem 1 ). Wenn daher die 
Elastizitätsschädigung resp. die ihr zugrunde liegende Kolloidstörung 
für die Erfrierung und die Erkältung eine auch nur einigermaßen patho- 
gnomische Kennzeichnung bringen soll, so bedarf sie noch einer näheren 
Umgrenzung. Wie die Ausführungen über die Erfrierung (S. 293 usw.) 
zeigen, liegt das Charakteristische darin, daß die Kälte Störung der Zell- 
kolloide, anstatt wie beim ödem die Folge anderer mikroskopisch fest¬ 
stellbarer Veränderungen zu sein, gerade durch das Fehlen jeder son¬ 
stigen Abweichung vom Normalen sich als die einzige, direkt durch 
die Kälte herbeigeführte Abartung zu erkennen gibt. Bei dieser Ab¬ 
grenzung aber rückt der primäre Kälteschaden in eine eigenartige und. 
wie mir scheint, nicht unfruchtbare Parallele zu den gerade seitens 
der Dermatologie genauer erforschten Primärschäden der Licht-, Ra¬ 
dium- und Röntgenstrahlen. Auch die Schädigung durch die Hitze 
darf noch eingeschlossen werden. Es ist auffallend, wie sehr das kli¬ 
nische Bild der durch diese verschiedenartigen Faktoren hervorgerufenen 
Hauterkrankungen zusammengeht. Am bekanntesten ist, wie schwer 
es oft wird, im Stadium erythematosum, bullosum oder ulcerosum zwi¬ 
schen Verbrennung und Erfrierung zu unterscheiden. Dieselbe Skala 
der Erscheinungen aber weisen auch die Licht-, Radium- und Röntgen- 
,,Verbrennungen“ auf, z. B. Primärerythem, Dermatitis bullosa und 
als drittes Stadium der Röntgenverbrennung die Dermatitis gangrae¬ 
nosa (siehe a. J. Joseph, Lehrb. d. Hautkrankheiten 1915, S. 45). Ein 
gemeinsamer Grundzug ist unverkennbar. ,,Natürlich werden vor allem 

*) Vgl. dessen elaßtometrische Untersuchung: Schade, Zeitsehr. f. experini. 
Pathol. u. Ther. II, 385. 
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die Hände, manchmal das Gesicht betroffen. Im Beginn werden die 
Finger cyanotisch; die Epidermis trocknet ein und schuppt ab; die Haut 
schwillt an, wird rissig und zieht sich von den Nägeln zurück 1 )/ 4 „Die 
* Haut büßt ihre normale Elastizität ein, zeigt Neigung zur Rhagaden¬ 
bildung, die Nägel werden brüchig 2 ). 44 Man glaubt die Beschreibung 
eines Frostschadens zu lesen, und doch sind diese Sätze zur Charak¬ 
terisierung der Röntgenschädigung geschrieben. In eigenen Versuchen 
habe ich 1912 anläßlich der elastometrischen Messungen am ödem 
einige erste Prüfungen der Haut, frisch nach absichtlich überdosierter 
Röntgen- und Quarzlampenbestrahlung, ausgeführt und im sofortigen 
Anschluß an die Bestrahlung eine bemerkbare und nachdauemde 
Elastizitätsverringerung gefunden. Ich glaube daher, daß der Gemein¬ 
samkeit der Symptome bei den genannten Schädigungsarten — bei 
voller Würdigung aller spezifischen Eigenart — als eine gemeinsame 
Ursache eine primäre Schädigung der Zellkolloidität (im weitesten Sinne 
des Wortes) 3 ) zugrunde liegt, wie solche der experimentellen Kolloid¬ 
chemie für alle genannten Einwirkungen aus Versuchen bei „unbelebten 44 
Kolloiden schon länger bekannt sind. Die Kälte- und Wärmewirkung 
auf den Organismus tritt hierdurch in eine Annäherung zur Wirkung 
der sichtbaren und imsichtbaren Strahlenenergien, die ihrer physi¬ 
kalischen Verwandtschaft wohl entspräche. Der Vorteil solch einheit¬ 
licher Auffassimg tritt sofort zutage, wenn man versucht, die allgemeinen 
Eigentümlichkeiten der biologischen Strahlenwirkung bei der Kälte¬ 
wirkung (ebenso bei der lokalen Hitzewirkung) wiederzufinden : 

1. Elektive Tiefenwirkung: auf ihr Vorhandensein auch bei 
der Kälte Wirkung wurde bereits oben S. 300 usw. hingewiesen. 

2. Inkubationszeit: ebenso wie der Bestrahlungserfolg zeigt auch 
die Kältewirkung ein sehr deutliches, oft mehrtägiges Stadium der 
Latenz, bis die klinisch kenntlichen Gewebsschädigungen sich 
entwickeln und dann oft in schnellem Anwachsen um sich greifen. 

3. Zeitgesetz der Latenz: auch für die Kältewirkung gilt die 
Regel: je stärker die stattgehabte Wirkung, um so kürzer die 
Latenz; je geringer, um so länger dieses Stadium. 

4. Kumulation der Wirkungen: bei den Bestrahlungen scheint ihr 
die Ursache zugrunde zu liegen, daß noch auf lange Zeit klinisch 
latente Schädigungen nachbleiben, so daß bei erneuter Bestrah¬ 
lung durch Hinzutreten gleichartiger, selbst kleindosierter Schä¬ 
digungen dann plötzlich unverhältnismäßig große Wirkungen her- 

*) Zitiert nach J. Darier-Zwick, Grundriß der Dermatologie, S. 328, 1913. 

*) Zitiert nach M. Joseph, Lehrbuch der Hautkrankheiten. 8. Aufl., S.45,1915. 

•) Z. B. auch unter Einschluß von Kolloiditätsänderungen, die auf dem 
Umwege über strahlenbedingte, abnorme chemische Reaktionsänderungen zu¬ 
stande kommen. 
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vortreten können. Auch diese Erscheinung wiederholt sich bei 
der Kältewirkung an einmal befallen gewesenen und später er¬ 
neut betroffenen Gewebspartien oft in sehr deutlicher Form. 

5. Klinische Art der Progression der Schädigung: anfangs nur 
mikroskopisch resp. elastometrisch feststellbare Degeneration der 
Zellen (ebenso wie bei dem Kälteschaden ist auch für die Röntgen¬ 
schädigung eine fortschreitende Zelldegeneration mit auffallen¬ 
der Neigung zur Epithelvakuolisierung nachgewiesen; Schölt z), 
sodann im klinischen Bilde die Stufenleiter: Stadium erythema- 
tosum, bullosum und schließlich ulcerosum. 

Um eine kurze Wortbezeichnung für die primäre, noch rein kolloide 
Gewebsveränderung, welche den Hauterkältungen sowie den Erfrierungen 
zugrunde liegt, zu erhalten, sei der Ausdruck Gelose (—Kolloid¬ 
veränderung des Gewebes im Sinne der Annäherung an den Gel-Zustand* 
d. h. den Zustand der Kolloidausfällung) in Vorschlag gebracht. Um 
gleichzeitig die Ätiologie kenntlich zu machen, ließen sich Zusammen¬ 
setzungen wie Kälte gelose, Hitzegelose, evtl, auch Röntgengelose us\v\ 
bilden; will man dagegen die Lokalisierung der Gelose hinzufügen, 
so stehen Wortverbindungen wie Epithelgelose, Bindegewebsgelose usw. 
zur Verfügung. 

Über Erkältungsstörungen und Erkältungskrankheiten der 

Atemwege. 

Während bei den vorstehend aufgeführten Hauterkrankungen die 
ursächliche Bedeutung der Kälte einschließlich der sie steigernden Fak¬ 
toren Nässe und Luftbewegung unbestritten ist, herrscht über die ätio¬ 
logische Bewertung der Erkältung bei den Erkrankungen der Atemwege 
keine Übereinstimmung. Weniger auf Grund entscheidender Unter¬ 
suchungsergebnisse, mehr unter dem Zwange einer durch die ärztliche 
Praxis geforderten Stellungnahme sind hier die Theorien zur Erklärung 
entstanden. Die zur Zeit verbreitetste Ansicht ist die der reflektorisch 
bedingten Auslösung der Erkältungskatarrhe. Diese . Erklärungsweise 
läßt sich in zwei Anteile zergliedern. Ihr erster Anteil, der das Ent¬ 
stehen einer reflektorischen Hyperämie in den Atmungsorganen durch 
Kälteeinwirkung auf die Haut umfaßt, ist experimentell gut begründet. 
Rossbach, Hertz u. a. haben in allgemein anerkannten, einwandfreien 
Versuchen bewiesen, daß Kältereize der Haut, z. B. kalte Umschläge 
auf die Bauchhaut, in den Lungen und Bronchien reflektorisch eine 
akut einsetzende starke Hyperämie erzeugen, derart, daß es in ausge¬ 
prägten Fällen zu langdauemder Blutüberfüllung mit mehr oder minder 
gesteigerter Sekretion, vereinzelt sogar zu Blutungen in Trachea, Bron¬ 
chien und Lungenalveolen kommt. Nicht entfernt so gut begründet ist 
der auf diesen Versuchen sich aufbauende weitere Teil der Erkältungs- 
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theorie, bei der man folgert, daß nun in den durch solche Hyperämie 
dem Katarrhzustand scheinbar angenäherten Schleimhautgebieten be¬ 
sonders leicht eine sterile oder durch sekundäre Infektion bald infektiös 
werdende „Entzündung“ 1 ) entstehen solle. Nach den allgemeinen Er¬ 
fahrungen der Pathologie, namentlich aber nach den Untersuchungen 
über die Hyperämie durch Bier ist diese Schlußfolgerung nicht mehr 
berechtigt. Die Hyperämie schafft für die Infektion keinen locus mino- 
ris resistentiae. Die Schwäche dieser Erklärungsweise zeigt sich auch 
darin, daß bei anders lokalisierten Erkältungsschäden, bei der Niere, 
gerade die entgegengesetzte Schlußfolgerung die übliche ist. Bekanntlich 
kontrahieren sich bei Kältereizen auf die Haut im Gegensatz zum Verhal¬ 
ten der Atmungsorgane die Gefäße der Nieren gleichsinnig mit den Haut- 
g( faßen. Hier wird demnach — wie mir scheint, mit besserem Recht — 
gerade die Anämie als die Ursache der Erkältungsschädigung angesehen. 
Daß tatsächlich nahe Zusammenhänge zwischen Hautabkühlung und 
Erkrankung der Atemorgane, speziell der Lunge, bestehen, haben neben 
manchen anderen Untersuchungen auch die Versuche von Fr. Müller 
nebst seinen Schülern Nebelthau und Zillesen bestätigt, in denen 
gezeigt wird, daß bei Kaninchen, die nach Durchnässung des Felles einem 
kräftigen Luftzug ausgesetzt wurden, in einzelnen Lungenbezirken 
ödem, Fibrinausscheidungen in die Alveolen und Blutergüsse auftraten. 
J. Rosenthal hat darauf hingewiesen, daß gerade die Lunge es ist. 
welche das in der peripheren Haut abgekühlte Blut durch die Venen 
aus erster Hand zugeführt erhält. Eine wichtige Weiterführung dieses 
Gedankens scheinen mir die erst während des Krieges erschienenen 
Untersuchungen von Aufrecht 2 ) zu bringen, welche zeigen, daß schon 
verhältnismäßig kleine Kältewirkungen genügen, um in den Gefäßen 
der Peripherie oder sonst im abgekühlten Bezirk Fibringerinnsel ent¬ 
stehen zu lassen, die sodann in der Lunge die Ursache der beobachteten 
Störungen werden. So wichtig auch diese Untersuchungen sind, so 
beziehen sie sich doch im wesentlichen auf die Verhältnisse der Lunge 
und können zur Erklärung der um ein Außerordentliches zahlreicheren 
„Erkältungskrankheiten der oberen Luftwege“ nicht in gleichem Maße 
he rangezogen w erden. Für diese bei weitem größte Gruppe aller Er¬ 
kältungskrankheiten verbleibt daher in erster Linie die zur Zeit meist 
recht ablehnend behandelte Frage der direkt lokalen Kälte Schädigung 
zur Prüfung. 

Eine genaue Kenntnis der bei wechselnden Wetter- und Körper- 
verhältnissen geforderten Größe der thermischen Beanspruchung der 
Ate mschleimhäute wäre sehr erwünscht . Das hier vorliegende geringe und 

1 ) Vgl. z. B. die von L. Mohr diesem Problem gegebene Fassung. Mohr- 
Stähelin, Handbuch der inneren Medizin 4, 782. 1912. 

2 ) Deutsches Archiv f. kl in. Med. UT, 602—617 u. ibid. 119, Heft 3 (Aufrecht). 
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oft noch widerspruchsvolle Material der Physiologen und Laryngologen 
bezieht sich zumeist auf etwa gewöhnliche Zimmerverhältnisse und gibt, 
insbesondere für die Kälte Wirkungen, keinen Aufschluß über die im 
praktischen Leben vorkommenden Schwankungen und Grenzwerte. 
Soweit möglich, sei versucht, eine vorerst wenigstens angenäherte Orien¬ 
tierung zu gewinnen. Die vom ruhenden Menschen pro Minute auf ge¬ 
nommene Luftmenge wird zu 5—8 1 gefunden; der durchschnitt¬ 
liche Stunden wert ist demnach zu etwa 400 1 anzusetzen. Ein un¬ 
gefährer Grundwert der thermischen Respirationsleistung pro Stunde 
bei günstigen Außenbedingungen [Rubner 1 )], d.h.bei 20°C, läßt sich 
leicht berechnen. Er setzt sich zusammen aus der Erwärmung der 
(trockenen) Atmungsluft auf 36° C, aus der Erwärmung des in dieser 
Luft miteingeatmeten Wassers und zu dritt aus der zur Wasserverdun¬ 
stung nötigen Wärmemenge, um die 400 l Luft komplementär bei 
36° C mit Feuchtigkeit zu sättigen. Man erhält die folgenden Werte 2 ) 
pro Stunde: 



1 Bll _ 

— _-- - J 

Lufttemperatur 20° C 

75% rel. Feuchtigkeit 

| 60% rel. Feuchtigkeit 

Lufterwärmung. 

2,0 Cal. 

2,0 Cal. 

Wassererwärmung. 

0,08 „ 

0,05 „ 

Verdunstungswärrne .... 

6,5 „ 

7,5 „ 

Summa 

8,6 Cal. 

9,5 Cal. 


Alle drei Summanden sind bei Temperaturänderung variable Größen. 
Das obige Maß für die Lufterwärmung ist beim Sinken der Temperatur 
bei 4°C verdoppelt, bei —12°C verdreifacht, unter der allerdings nur 
unvollkommen zutreffenden Voraussetzung, daß die thermische Arbeit 
des Respirationsapparates voll suffizient bleibt, d. h. daß sie die Atemluft 
stets bis zur gleichen Annäherung an die normale Körperinnentempera- 


1 ) Vgl. Rubner, Die Gesetze des Energieverbrauchs bei der Ernährung. 
Leipzig-Wien 1902. 

2 ) Die spez. Wärmevolumkapazität (Wasser = 1) ist für Luft — 0,000 307. Bei 
20° C beträgt das Gewicht des gesättigten Wasserdampfes pro Kubikmeter Luft 
17,15 g. Die Verdunstungswärme des (reinen) Wassers bei 37° C ist pro lg = 
0,57 Cal. Die Berechnung geschieht am besten zunächst pro 1 cbm Luft = 2,5 
Stunden Atemvolumen. Beispiel: Lufterwärmung von 20 bis 36° C = 0,000 307 
X 16 X 1000 = 4,91 Cal. Wassererwärmung für 17,15 x */« = 12,86 um 16° 
= 12,86 X 16 = 205,8 Cal. = 0,21 Cal. Zur Verdunstung müssen kommen 
41,32 g (Wasserdampfgewicht bei Sättigung der Luft von 36° C) — 12,86 g = 
28,46 g. 28,46 X 0,57 = 16,22 Cal. Um diese Werte auf die Stundeneinheit um- 
zusetzen, ist Division durch 2,5 erforderlich. — Die hier erforderlichen, physi¬ 
kalischen und meteorologischen Daten, für welche mir während des Krieges die 
Originalien schwer zugänglich waren, verdanke ich der Liebenswürdigkeit des Herrn 
Prof. Weidenhagen, Wetterwarte Magdeburg. 

Z. f. d. g. exp. Med. VII. 21 
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tur erwärmt x ). Der zweite Summand bleibt auch bei niedriger Tempera¬ 
tur klein, da die absolute Menge des in der Luft enthaltenden Wassers 
mit der Kälte schnell abnimmt 2 ). Erheblicher aber vermag wiederum 
mit zunehmender Kälte der dritte Summand zu steigen. Die physi¬ 
kalische Berechnung 3 ) ergibt für 4° C mit den der Praxis entsprechenden 
extremen Feuchtigkeitswerten 4 ) die folgende Calorienbeanspruchung 
pro Stunde: 


Lufttemperatur 4° 


] Starker Nebel (= 10 g Wasser 
pro* Kubikmeter) 


Sehr trocken 
(= 25 % rel. Feuchtigkeit) 


Lufterwärmung. 3,9 Cal. ! 3,9 Cal. 

Wassererwärmung. I 0,1 „ j 0,02 „ 


Verdunstungswärme .... 8,0 „ B ) 9,1 „ 

Summa j 12,0 Cal. 13,0 Cal. 


Für eine Temperatur von — 15°C.(50% rel. Feuchtigkeit) erhält 
man durch gleiche Berechnung: 6,2 +0,02 + 9,2 = 15,4 Cal. pro 
Stunde. Das Ansteigen des physikalischen Maßes der thermischen 
Beanspruchung ist deutlich, erreicht aber, zumal wenn noch die physio¬ 
logische „Anpassung“ durch nur unvollständige Erwärmung und Wasser¬ 
sättigung der Atemluft berücksichtigt wird, keineswegs hohe Beträge. 

Ungleich einschneidender aber sind die Wert Verschiebungen, welche 
beim Übergang des Menschen von der Ruhe zur Arbeit ein treten. Von 
größter Wichtigkeit ist dabei die Abhängigkeit des Atemvolums von der 
Muskelarbeit. Nach Smith 6 ) beträgt das Verhältnis der Atemgröße 
bei verschiedengradiger Muskeltätigkeit : 


x ) Wird die Annäherung der Atemluft an die Körperinnentemperatur nicht 
erreicht, so darf dieser Zustand nicht als eine einfache Anpassung an die thermische 
Mehrforderung bezeichnet werden. Es resultiert vielmehr ein abnormer Zustand, 
bei dem die respiratorischen Schleimhautzellen dauernd von abnorm kühler Luft 
umspült sind. 

2 ) Diese Abnahme zeigt folgende Werte: es beträgt das Gewicht des gesättigten 
Wasserdampfes pro Kubikmeter Luft bei 36° C = 41,32 g, bei 20°= 17,15 g, 
bei 4° = 6,36 g, bei 0° = 4,87 g, bei — 15° C --= 1,55 g. 

3 ) Wiederum (s. Anm. *) ohne Berücksichtigung der unvollständigen Er¬ 
wärmung resp. Wassersättigung der Atmungsluft durchgeführt. Wenn jenes 
physiologische Moment (zahlenmäßig wenig bekannt) berücksichtigt werden 
könnte, würden die Calorienwerte noch erheblich mehr den Werten bei 20° C 
angenähert bleiben. Dafür aber müßte dann eine physiologische Mehrbelastung 
infolge Beeinträchtigung der Zellen durch die kühlere Atmungsluft in Rechnung 
gesetzt werden. 

4 ) Wassergehaltsmessungen am Nebel sind wenig ausgeführt. Der maximale 
Wert 10 g pro Kubikmeter entstammt der Arbeit von Wagner, Wiener Sitzungs¬ 
berichte 111 , Abt. II, 1281. 1908. 

5 ) In diesen Wert ist auch die Verdunstungswärme des im Nebel suspendierten 
flüssigen Wassers (= Überschuß über Sättigungswert bei 4° gesetzt) eingerechnet. 

6 ) Zitiert nach Mohr - Stä helin, Handb. der inn. Med. 2, 214. 1914. 
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Im Liegen bei Ruhe.1 (Einheitswert) 

Im Stehen.1,33 

Bei sehr langsamem Gang (1,5 km pro Stunde) ... 1,9 

Bei schnellem Gang (6 km pro Stunde).4,0 

Beim Laufen (9 km pro Stunde).7,0 


Beim Laufen im Wetter von 4°C mit 25% rel. Feuchtigkeit ist so¬ 
nach z. B. die thermische Beanspruchung im rein physikalischen Be¬ 
trag gegen den Ausgangswert bei 20° C um etwa das lOfache, d. h. auf 
etwa 90Calorien pro Stunde, gesteigert. Es ist eine bekannte Tatsache, 
daß gegenüber solchen Anforderungen die respiratorischen Schleim¬ 
häute sich „anpassen“, indem die Ausatmungsluft weder im Wärmegrad 
noch in der Wassersättigung auch nur annähernd den wahren Gleich¬ 
gewichtszustand zum Körper erreicht. An abgegebener Wärme wird 
zwar durch diese „Anpassung“ oder richtiger gesagt durch diese In¬ 
suffizienz des Ausgleichs gespart, aber es ist scharf zu betonen, daß die 
dabei eintretende ständige Umspülung der an sich schon thermisch 
übermäßig beanspruchten Schleimhäute mit abnorm kalter und abnorm 
trockener Luft dann ihrerseits wiederum eine nicht zu vernachlässigende 
Noxe bedeutet. In der einen oder der anderen Weise kommt eben doch 
das Gesamtmaß der thermischen Einwirkung zur Geltung. 

Die Bewältigung dieser Aufgabe ist derart auf das Oberflächengebiet 
der Atemorgane verteilt, daß sich in der Richtung von der Nase zur 
Lunge der Anteil der Einzelstrecken sehr schnell verringert. Für den 
Wärmeausgleich der Einatmungsluft scheint in der Fachliteratur, 
namentlich auf Grund der Bloch sehen Messungen, die durchschnitt¬ 
liche Annahme zu gelten 1 ), daß beim Gesunden bereits ß / 9 der Leistung 
von der Nase, praktisch der Rest sodann vom Pharynx einschließlich 
det Teile bis zur Glottis bewirkt wird. Ähnlich steht es für den Wärme¬ 
verlust durch Sättigung der Atmungsluft mit Wasser. Auch dieser Aus¬ 
gleich geht beim Gesunden bereits zu 2 / 3 und darüber in der Nase, nur 
zum Rest im Rachen und den abwärts liegenden Organen vor sich 
(Bloch, l.c.). Jedenfalls also erstreckt sich normal in den Atemwegen 
der Hauptanteil der thermischen Leistung unter Schonung der Lunge 
und Bronchien auf eine relativ kleine Fläche, beim Vollgesunden im 
Hauptbetrag auf Nase und Rachen, soweit deren Teile dem durchzie¬ 
henden Lüftstrom angrenzen. Nach den bekannten v. Helmholtzschen 
Wänhebilanzen 2 ) beträgt für einen nicht arbeitenden Mann bei 20° C 
Lufttemperatur, also unter den obigen Bedingungen unseres Minimums, 
die Abgabe seitens der Atmung 17,3% der Gesamtwärmeausgabe gegen¬ 
über 8Q,1% seitens der Haut. Wenn wir nach den allgemeinen Anschau¬ 
ungen einen niedrigen Wert, etwa nur 3 / 4 der thermischen Respirations- 

! ) Vgl. P. I. Mink, Archiv, f. Laryngol. u. Rhinol. 3i, 334. 1916. 

2 ) Zitiert nach Landois - Rose mann, Lehrb. d. Physiologie, 13. Aufl., S. 454. 
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leistung, auf die Nase und den Rachen beziehen, so ergibt sich für den 
an der Atmung beteiligten Bezirk dieser beiden Organe eine Kältebean¬ 
spruchung, wie sie sonst von etwa 1 / 9 der Gesamtoberfläche des Körpers 
gefordert wird. Dies aber ist lediglich der Grundwert bei 20°Cund bei 
Muskelruhe. Tritt abkühlendes Wetter und Muskelarbeit hinzu, so wird 
sowohl im absoluten Maß als auch im Verhältnis zur kleidunggeschützten 
Körperhaut pro Flächeneinheit die Kältebeanspruchung von Nase und 
Rachen und bei deren Insuffizienz auch von Kehlkopf, Luftröhre und 
Bronchien um ein ganz Erhebliches gesteigert sein. Daß es sich auf den 
nassen, vom ständigen starken Luftstrom bestrichenen Schleimhäuten 
tatsächlich um eine so unerwartet hohe Wärmeleistung handelt, wird 
gut durch eine Erfahrung am Hunde illustriert. Bei ihm spielt der Be¬ 
trag dieser Wärmeabgabe zum Ausgleich des fehlenden Hautschwitzens 
eine direkt lebenserhaltende Rolle. Die forcierte Mundatmung wird hier 
physiologisch für die Gesamtwärmebilanz verwertet, indem der Hund 
in der bekannten Weise beim starken Laufen mit sehr beschleunigter 
Atmung die ausgeatmete Luft über die nasse, weit vorgestreckte Zunge 
bläst. „Läßt man Hunde arbeiten und verhindert dabei diesen 
wichtigen Regulationsmechanismus durch vorhergehende Tracheotomie, 
so gehen die Tiere durch Überhitzung zugrunde“ [Z u n t z A )]. Die Schleim¬ 
häute des Respirationstraktus weisen aber noch weiterhin in thermischer 
Beziehung eine wichtige, ganz einzigartige Besonderheit ihrer vitalen 
Verhältnisse auf, sie stehen unter dem ständigen Einfluß einer Luft¬ 
wechseldusche : in unablässigem Turnus, etwa zwanzigmal pro Minute, 
erfahren die Epithelien wenigstens des obersten Abschnitts der Luft¬ 
wege, den Wechsel eines Luftbades von kalter, meist relativ trockener 
Luft zu wassergesättigter warmer, in der Pars nasalis anterior fast ständig 
mit einer Temperaturdifferenz von mindesten 15° C, bei starker Kälte 
aber bis zu 50° C und gar noch mehr. Es ist kein Zweifel, kein Epithel 
einer wetterfesten Hand würde solch dauernde Beanspruchung, noch 
dazu im Zustand der Durchfeuchtung, ohne Schädigung ertragen. Die 
Nase ist durch ihren eigenartigen Bau, durch ihren großen Blutreichtum 
und vor allem durch ihre auf Kältereiz sofort ansprechenden Schwell¬ 
körper gleich regulierbaren Thermophoren aufs weitgehendste ihrer 
Funktion angepaßt. Aber dennoch ist ihr Versagen gerade auch be¬ 
züglich der Funktion ihrer Schwellkörper im rauhen Klima nicht selten. 
Hat aber erst dieses beste thermische Schutzorgan, die Nase, namentlich 
in den Schwellkörpem krankhafte Veränderungen erlitten, dann fällt 
mehr und mehr die ganze thermische Aufgabe den mit geringerer Ab¬ 
wehr ausgerüsteten anschließenden Atmungsorganen zu. Der Erfolg 
ist klinisch allbekannt: ein starkes Ansteigen der „katarrhalischen“ 

*) Zuntz, Zusammenfassung im Vortrag, gehalten in der Balneologischen 
Gesellschaft am 6. III. 1903. 
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Erkrankungen der rückgelagerten Atmungsorgane einschließlich Bron¬ 
chien und Lungen. 

In Weiterführung dieser Ergebnisse zeigt auch das Resultat der kli¬ 
nisch-statistischen Erhebungen die nahe Beziehung der aerogenen Kälte¬ 
wirkung zu den katarrhalischen Erkrankungen der oberen Luftwege. Aus 
meinen eigenen Beobachtungen kann ich auf das im ersten Teil 
gebrachte Material verweisen, bei dem unter der Bezeichnung ,,Bron¬ 
chitis U8W.“ die Sonderaufführung der Katarrhe der Luftwege gegeben ist. 
Die Divisionsmonatsstatistik (Tabelle 1 und Abb. 1), die Infanterie¬ 
tagesstatistik (Tabelle 3 und Abb. 2, 3 und 6) speziell mit dem 
Parallelismus der ,,Bronchitiden usw.“ zu den Erfrierungen, die beiden 
„Massenexperimente“ auf Seite 284 und 286, sie alle haben völlig 
gleichsinnig und eindeutig einen direkten zeitlichen Zusammenhang 
zwischen der aerogenen Abkühlung und den Katarrhen der Atmungs¬ 
organe ergeben. Indes gerade die überraschend gute Übereinstimmung 
meiner Beobachtungsresultate ist mir zum Anlaß geworden, speziell 
bei den Katarrhen der Atmungsorgane, wo es sich um den Kernpunkt 
der ganzen Erkältungsfrage handelt, meine Ergebnisse an einem von 
fremder Seite aufgenommenen Zahlenmaterial auf nur irgend erreichbar 
breitester Basis nachzuprüfen. Klinische Massenbeobachtungen hier 
verwertbarer Art liegen nicht vor, sind auch aus äußeren Gründen nicht 
zu erwarten. Überhaupt dürften die Verhältnisse einer Zivilbevölkerung 
kaum je so durchsichtig sein, daß sich für derartig leichte Erkrankungen, 
wie die Katarrhe der oberen Luftwege es durchgehends sind, zuverläs¬ 
sige und vollständige Daten gewinnen ließen 1 ). Anders aber steht es 
bei dem zum Heeresdienst eingezogenen Teil der Bevölkerung. Über 
diesen liegt nun in den jährlichen Sanitätsberichten der Medizinalabtei¬ 
lung des Kgl. preußischen Kriegsministeriums ein Beobachtungsmaterial 
vor, welches sowohl nach seinem Umfang (betrifft jährlich über 1 / 2 Mil¬ 
lion Mann) wie auch nach der Exaktheit und Vollzähligkeit seiner 
Daten für die hier behandelte Frage ganz einzigartig und unerreicht 
dasteht. Es umfaßt die Gesamtheit aller eingestellten Mannschaften 
in Preußen, Sachsen und Württemberg, ist daher von allen Zufälligkeiten 
örtlicher oder personeller Natur, soweit überhaupt nur möglich, unab¬ 
hängig. Um auch noch von den Jahresunterschieden losgelöst ein Ge¬ 
samtbild der hier einschlägigen Erkrankungen zu erhalten, habe ich 

1 ) Bekanntlich hat J.Ruhemann (Ist Erkältung eine Krankheitsursache und 
inwiefern? Leipzig 1898) die Grundlagen seiner Statistik der „Erkältungskrank¬ 
heiten“ aus dem Gesamtmaterial der Berliner Krankenhäuser entnommen. Ein 
Bild über den Allgemeingang der Erkältungskrankheiten dürfte aber durch die 
alleinige Erfassung der „schweren Fälle“, wie sie im Krankenhaus zur Aufnahme 
kommen, schwerlich zu gewinnen sein. 
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aus den letzten mir vorliegenden 12 Jahrgängen 1 ) die durchschnittliche 
Jahreskurve berechnet. Während das Zahlenmaterial sich im Anhang 
zu dieser Arbeit Seite 370 beigefügt findet, sei hier das Ergebnis in gra¬ 
phischer Darstellung gebracht: 



Dieser Statistik liegen im 12jährigen Zeitraum an Erkrankungen 
zugrunde: 

428 714 Erkrankungen der ersten Atmungswege ausschließlich der 
Mandelentzündungen, 

271 852 Mandelentzündungen, 

66 825 Fälle von ,,Grippe“, 

12 898 Frostschäden. 

Es bedarf der Erwähnung, daß bei den 428 714 Krankheiten der 
ersten Atmungswege sämtliche Erkrankungsarten, nicht allein die akuten 
Katarrhe gezählt sind. Bei dem gesunden Mannschaftsbestand des 
Friedensheeres sind aber die einfachen akuten Katarrhe von Kehlkopf, 
Luftröhre und Bronchien derart stark überwiegend, daß diese Fehler¬ 
quelle für unsere Prüfung nichts ausmachen kann. Einige Daten über 

*) Sanitätsbericht über die königlich preußische Armee usw. über den Berichts¬ 
zeitraum vom 1. X. 1900 bis 30. IX. 1901 bis Sanitätsbericht usw. vom 1. X. 1911 
bis 30. IX. 1912, herausgegeben in den Jahren 1903—1915. 
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die nähere Zusammensetzung dieser Krankheitsgruppe mögen die Ver¬ 
hältnisse illustrieren: 



1900/01 

19051/04 

1907/08 

1911/12 

Akute Kehlkopf* und Luft röhren - 

katarrhe. 

'Akute Bronchialkatarrhe. 

11 620 
25 613 

7 502 

18 646 

9 261 

22 909 

10 373 

24 273 

Summe der akuten Katarrhe . . . 

! 37 233 | 

26 148 

32 170 

34 646 

Summe aller Krankheiten. 

39 103 | 

28 761 

34 218 

36 932 


Bei der relativ geringen Zahl der miteingezogenen anderweitigen 
Erkrankungen und bei der weitgehenden Konstanz dieses jeweiligen 
fremdartigen Anteils bedeutet es daher keinen erheblichen Fehler, die 
gezeichnete Kurve der Krankheiten der ersten Luftwege im wesentlichen 
als diejenige der hier lokalisierten einfachen akuten Katarrhe anzu¬ 
sprechen. Die Fälle der 

,,Grippe“ sind zur Kon- K " 

trolle deswegen mit an- / 

geführt, weil erfahrungs- / \ 

gemäß ihre Abgrenzung z r" 

gegenüber den einfach- // 

katarrhalischen Erkran- f 4hn ° **** **** ^ /w 

kungen der oberen Luft-- 4 1 - V\ - 

wege eine unsichere ist. jU m 

Man ersieht aber leicht, f I U\ 

daß sie sich dem gemein- 1 J_ J\ __ 

samen Gang des Kurven - ' i \ ' \\ 

Verlaufs gut einfügen. / \ 

Besonders bemerkens- I Ftvstscbäck? \ Ss ^ <=v ^ s ^ 

wert ist, daß auch in die- J V N 

ser Abbildung ebenso wie I i 

in meiner Infanterie- J \ 

einzeltagkurve (s. Abb.2 
der S. 282) ein Zusam- 

Abb. 10. 12 jährige Friedensheeresstatistik, 
mengehen der „Erkäl- (Krankheitsbilder in gleicher Größe.) 

tungskrankheiten“ mit 

den Frostschäden vorhanden ist. 1 Um gerade dieses Verhalten noch näher 
zu verfolgen, sind in Abb. 10 die beiden Erkrankungsgruppen der Atem¬ 
wege mit den Frostschäden auf einen Maßstab gebracht, bei dem das 
Gesamtbild jeder dieser Erkrankungsarten ein annähernd gleich großes ist. 

Das Ergebnis dieser 12jährigen Massenstatistik ist geradezu über¬ 
raschend. Wenn der Parallelismus zwischen den „Erkältungskrank¬ 
heiten“ der Atemwege und den Erfrierungen auf meiner Infanterie¬ 
einzeltagkurve mit mehr oder weniger Recht noch als ein Spiel des Zu- 


\ | Nov. 1 Dez. | Jan.\fkör\Mchr\Aprff\ Mai | M 1 | Atj 

Abb. 10. 12jährige Friedensheeresstatistik. 
(Krankheitsbilder in gleicher Größe.) 
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falls angesehen werden konnte, so macht die auf dieser Abbildung in 
noch weit eklatanterer Form auftretende Wiederkehr dieses Parallelis¬ 
mus zwischen den Erkrankungen der ersten Luftwege und den Frost¬ 
schäden bei der ganz außerordentlichen Größe der zugrunde liegenden 
Zahlen eine solche Annahme zur Unmöglichkeit. Um bei der Wichtig¬ 
keit der Frage das sich hier darbietende Material ganz auszuschöpfen, 
sind in der Abb. 11, S. 319 die 12 Jahreseinzelkurven der Erkrankun¬ 
gen der ersten Luftwege vollausgezeichnet wiedergegeben und in geeig¬ 
netem Maßstab die alljährlichen Kurven der Frostschäden beigefügt. 
Auch hier ist überall ein guter, dem Grad nach meiner Infanterieeinzel¬ 
tagkurve etwa entsprechender Parallelismus vorhanden. Unter anderem 
ersieht man, daß in demjenigen Jahre (1907) und Monat, in dem der 
Frostschädenanstieg von allen Jahren seine größte Höhe erreicht, auch 
der Anstieg der Erkrankungen der oberen Luftwege von allen Jahren 
sein Maximum aufweist, und umgekehrt, daß ebenfalls in einem gleichen 
Jahre (1910) die Jahresminima beider Erkrankungsgruppen zusammen¬ 
liegen. Die Gesamtheit dieser statistischen Erhebungen, 
seiesdaßsiebeidem Mannschaftsbestand von 3 Regimentern 
auf einer möglichst genauen Einzeltagforschung beruhen 
oder sich bei breitester Basis im Jahres verlauf auf fast s / 4 Mil¬ 
lion Erkrankungen beziehen, führt somit eindeutig zu dem 
Ergebnis, daß die Katarrhe der oberen Atemwege zur ab¬ 
kühlenden Wirkung des Wetters, d.h. zur Erkältung in 
einem regelmäßigen, sehr engen Abhängigkeitsverhältnis 
sich befinden. 

Das Bestehen dieses engen und regelmäßigen Zusammenhangs 
zwischen Wetterkälte und Auftreten der respiratorischen Katarrhe, 
zumal der weitgehende Parallelismus zur Kurve der Frostschäden weist 
nachdrücklichst auf die Bedeutung der Kälte bei der Entstehung der 
genannten Krankheiten hin und legt es nahe, wie bei der Haut, so auch 
bei den respiratorischen Schleimhäuten den Zusammenhang der Er¬ 
scheinungen in der direkt krankmachenden Wirkung der Kälte zu suchen. 
Die physikalischen Voraussetzungen scheinen gegeben; denn das Maß 
der Kältebeanspruchung dieser Schleimhäute ist nach den obigen Aus¬ 
führungen sicher sowohl absolut wie im Vergleich zur Außenhaut ein 
großes. Auch der allgemeinen pathologischen Anschauung wäre solche 
Annahme konform. Der Katarrh der Schleimhäute ist dem Ekzem der 
Haut analog 1 ), und ein Erkältungskatarrh würde gut dem bekannten 
Kälteekzem entsprechen. Alles läuft zusammen auf die Frage: Sind 
nachweislich reine kältebedingte Gewebsschädigungen, welche die 
Grundlage der beobachteten Katarrhe geben können, in den respira¬ 
torischen Schleimhäuten vorhanden? Die Beantwortung dieser Frage 

2 ) Vgl. z. B. M. Joseph, Lehrbuch der Hautkrankheiten. 8. Aufl. 1915. S. 54. 
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wird zweckmäßig ihren Ursprung nehmen an jenem Teil des Respira- 
tjonstraktus, welcher am stärksten den aerogenen Schädigungen aus¬ 
gesetzt, zugleich aber durch seine Lage der Beobachtung im Leben 
am besten zugängig ist, d. h.dem vorderen Teil des Cavum nasale. Ich 
habe daher häufig bei den Soldaten während jenes Winters 1916/17 
diese Teile der Nase eingehender untersucht, und es schien mir dabei 
sich eine bemerkenswerte Häufung von krankhaften Befunden an jener 
dünnsten Stelle des Septums (Locus Kiesselbachi) zu ergeben, die all¬ 
gemein durch ihre Neigung zu bilateraler Geschwürsbildung bekannt 
ist. Meine nicht durch ihre Art, nur durch ihre Häufigkeit mir auf¬ 
fallenden Befunde waren: Auftreten von rundlichen, trüb-weißen Ver¬ 
färbungen bei sonst hochroter Schleimhaut, Auftreten ektasierter Ge¬ 
fäße und mehr oder minder oberflächlicher, rundlich begrenzter Substanz¬ 
verluste (beim Fehlen jeden erkennbaren Kratzeffektes) stets an jener 
bestimmten Stelle des Septums, oft bilateral in gleichmäßig starker 
Ausbildung. Die Beobachtung am eigenen Körper beim Gehen in großer 
Kälte sowie die Kontrollbeobachtung anderer hat mich belehrt, daß 
gerade jene Stelle der Nase es ist, an der sich beim tieferen Einatmen mit 
zunehmender Kälte zuerst ein deutlicher, stechender Kälteschmerz be¬ 
merkbar macht. leider ist die Elastometrie an diesen Teilen nicht an¬ 
wendbar. Ich hätte daher nicht gewagt, diesen Beobachtungen eine 
größere Bedeutung beizumessen, wenn ich nicht nachträglich durch 
Besprechung dieser Frage mit Herrn Prof. Grünberg (Universitäts¬ 
klinik Rostock) erfahren hätte, daß die Rhinologen die früher allgemeine 
Lehre der traumatischen Entstehung dieser Septumulcera als nicht stich¬ 
haltig verlassen haben und nunmehr — ohne bekannte Ätiologie — von 
einem selbstständigen, nicht traumatischen und nicht infektiösen 
Krankheitsbild, von einer ,,idiopathischen Rhinitis sicca anterior“ mit 
auffälliger Neigung zu chronischer, oft schwer heilender Geschwürs¬ 
bildung (Körner) sprechen. Fälle, die wegen ständiger Rezidivneigung 
zur Operation mit Exstirpation von Schleimhaut und Knorpel im Ge¬ 
sunden zwangen und dadurch prompt zur Heilung kamen, haben die 
Gelegenheit zu mikroskopischer Untersuchung geliefert. Eine vorzüg¬ 
liche Abbildung hat Körner gegeben 1 ). Wie sich zusammenfassend 
urteilen läßt, handelt es sich an dieser — der Abkühlung am stärksten 
exponierten — Stelle der Nase um sehr häufig auftretende, rein lokale 
Veränderungen, welche mit Trockenheit und leichtem Rissigwerden der 
Schleimhaut beginnen, mit Gefäßektasien und Epithelmetaplasierung 
einhergehen und in der Tiefe oft von schleichender Knorpelnekrose be¬ 
gleitet sind, so daß chronische, zu Rezidivierung neigende torpide Ulce- 

*) O. Körner, Lehrbuch der Ohren-, Nasen- und Kehlkopfkrankheiten. 
4. ii. 5. Aufl. 1914. S. 85. Vgl. über Ulcus septi perforans u. a. Sieben mann, 
Münch, med. YVochenschr. 44 , 1895 und Ri barg, Archiv f. Laryngol. 1896. 
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rationen entstehen. Die besonderen Eigentümlichkeiten der Kälte¬ 
schädigungen sind somit weitgehend vorhanden: die Epithelsehädigung, 
das leichte Rissigwerden, die Gefäßektasien und die aninfektiöse Nekrose. 

Auch hier bewährt sich die Auspitzsche Parallele zwischen Schleim¬ 
hautkatarrh und Ekzem der Haut. Die Analogie dieser Septumbefunde, 
z. B. zum chronischen Frostekzem der Ohrmuschel mit deren Haut¬ 
veränderungen und dazu der chronisch rezidivierenden Knorpelnekrose 
ist eine vollkommene. Zusammen mit den obigen eigenen Beobachtungen 
halte ich es daher für berechtigt, die beiden Krankheitsbilder als art¬ 
gleich, nur ihrer Lokalisation nach unterschieden anzusehen. Die na¬ 
mentlich in ihren leichteren Formen recht häufige Rhinitis sicca anterior 
wird sonach zur erstbekannten reinen Erkältungskrankheit der Nase 
und hat als solche für das Gesamtproblem der Erkältungskrankheiten 
des Respirationstraktus eine große prinzipielle Bedeutung. Nach der 
graduellen Ausprägung der anatomischen Veränderungen gehört diese 
Frigoroseder Nase (Schade) zumal mit ihren schwereren Fällen sogar 
mehr ins Gebiet der Erfrierungen als in das der eigentlichen Erkältungs¬ 
krankheiten. Auch dieses Verhalten ist von Bedeutung; denn es macht 
wahrscheinlich, daß auch weniger distal in den Respirationsorganen 
Kältestörungen zwar geringerer, aber doch noch durchaus bedeut¬ 
samer Art Vorkommen werden. 

Leider sind wir über die Verhältnisse der weiter abwärtsliegenden 
Atemwege nicht in gleicher Sicherheit unterrichtet. Wohl sind bei 
den ,,Erkältungskatarrhen“ auch dort destruktive Veränderungen der 
Schleimhäute und der benachbarten Gewebe in Masse vorhanden. Aber 
überall scheint sich hier für die Beurteilung Erkältung und Infektion 
so zu verquicken, daß eine Herausschälung reiner Erkältungsstörungen 
aus dem Gesamtbild der pathologisch-anatomischen Erscheinungen zur 
Zeit nicht möglich ist. Es ist wichtig, darauf hinzuweisen, daß allein 
die Beobachtung des ersten Beginns der Erkrankungen die weitere Klä¬ 
rung bringen kann; über das allererste Krankheitsstadium aber fehlt 
aus leicht verständlichen Gründen besonders dem Kliniker das Material. 
Bei fortgeschrittener Entwicklung eines Hals- oder Bronchialkatarrhs 
kann sehr wohl der infektiöse Charakter des Prozesses im Vordergründe 
stehen und doch der Prozeß in seiner Entstehung lediglich auf einer 
Erkältungsschädigung beruhen. Eine Beobachtung an ,,Gaskranken“, 
d.h. durch chlor- und phosgenhaltige Gase bei feindlichem Gasangriff 
erkrankten Soldaten, hat mir hierfür in Bestätigung der Erfahrung 
anderer Autoren 1 ) ein sehr lehrreiches Beispiel geliefert. Es handelt sich 
um 5 schwere Fälle, die gleichzeitig sofort nach der Vergiftung mit 
profuser Ausscheidung eines stark eiweißhaltigen Lungenexkrets in 
die Gaskrankenstation eingeliefert wurden. Die ausgeschiedene Flüs- 

x ) Vgl. Ronzani, Archiv f. Hyg. 287. 
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sigkeit war zu Beginn und ebenso noch in den ersten zwei Tagen im 
mikroskopischen Bilde praktisch frei von Bakterien; etwa vom dritten 
Tage an trat bei allen fünf Kranken, an Menge schnell zunehmend, 
eine Durchsetzung der Auswurfsflüssigkeit mit Diplococcus lanceo- 
latus Frankel ein, so daß am fünften Tag der Auswurf wie mit Rein¬ 
kultur dieses Diplococcus (Gram -f, Kapsel in Gegenfarbe färbbar) dicht 
übersät war. Die gleiche Möglichkeit einer abakteriellen Entstehung 
muß auch für die „Erkältungskatarrhe“, selbst wenn sie im späteren 
Verlauf einen infektiösen Charakter zeigen, offen gelassen werden, um 
so mehr, da sie im klinischen Bilde eine Reihe von Besonderheiten ent¬ 
halten, welche mit der Annahme einer infektiösen Entstehung schlecht 
vereinbar, auf die primäre Wirkung einer aerogenen Schädigung im Sinne 
der Erkältung hinweisen. 

Diese klinischen Momente zugunsten der Erkältungsätiologie sehe 
ich in den folgenden Besonderheiten: 

1. Auftreten der Katarrhe im unmittelbaren, oft nur nach Stunden 
bemessenen Anschluß an das Kältetrauma. 

2. Flächenhafter, häufig sofort Nase, Rachen und Luftröhre um¬ 
fassender Beginn der Katarrhe. 

3. Oft Aurea-ähnliches Vorstadium des Katarrhs: nicht selten vermag 
der Patient schon während der Einwirkung eines akuten Kältetraumas 
auf Grund eines fast plötzlich auftretenden bestimmten Gefühls anzu¬ 
geben, daß ein Katarrh folgen wird, eine Vorhersage, die durch die wei¬ 
tere Beobachtung ihre Bestätigung findet. 

4. Ab- und rücksteigendes Wandern des Katarrhs: diese eigenartige, 
oft in Andeutung, nicht selten aber auch in völlig reiner Form zu beob¬ 
achtende Erscheinung besteht darin, daß der Katarrh, beginnend in 
der Nase, sodann auf den Rachen und Kehlkopf übergreifend etwa am 
zweiten bis dritten Tage auch die Trachea befällt, um nach kurzer Dauer 
seines Bestehens in umgekehrter Wanderungsrichtung, zunächst in 
der Trachea ausheilend, darauf vom Halse „abziehend“, den Körper 
schließlich in Form eines Schnupfens „wieder zu verlassen“. Die Er¬ 
kältung als Ursache des Katarrhs gibt für die Regelmäßigkeit solcher 
Wanderungsumkehr im Zeitgesetz der Latenz (siehe S. 308) die unge¬ 
zwungene Erklärung. Sukzessives Auftreten der klinischen Erscheinun¬ 
gen je nach dem Grade der lokalen Erkältungswirkung: am stärksten 
und daher zuerst in der Nase, schwächer und demnach später im Halse, 
am schwächsten, somit zuletzt in den Bronchien. Und ähnlich in um¬ 
gekehrter Richtung die Heilung: zuerst in den am leichtesten affizierten 
Bronchien, sodann im Halse und schließlich auch in der am schwersten 
kältegeschädigten Nase. 

Insgesamt ergeben sich sonach die folgenden Grundlagen zur Be¬ 
wertung der Erkältung für die Ätiologie der Katarrhe der oberen Luft- 
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wege: Die Statistik zeigt einen zeitlich engsten Zusammenhang zwischen 
Erkrankung und Wetterkälte als sichere Regel. Das Maß der physi¬ 
kalischen Kältebeanspruchung der Atemschleimhäute ist ein großes, 
sicher größer als das einer gleichen Fläche Haut. Die Katarrhe gehen 
den Hautfrostschäden weitgehend parallel. Für die Eintrittspforte des 
Respirationstraktus, die Nasenschleimhaut, ist ein häufig vorkommender 
Erkältungsschaden in der oft mit Tiefennekrose kombinierten Rhinitis 
sicca anterior nachweislich vorhanden, der seinem Grade nach sogar 
sehr ins Gebiet der Erfrierungen hinüberreicht. Auch die tieferen Katarrhe 
der Luftwege weisen durch verschiedene, sehr markante klinische Sj T m- 
ptome auf direkte Entstehung durch Erkältungswirkung hin. Die 
Theorie einer primär bakteriellen Entstehung muß als Erklärung gegen¬ 
über diesen Zusammenhängen versagen. Als einziges verbleibt die nächst¬ 
gelegene, gut zu begründende und doch unter dem Vorherrschen der 
bakteriellen Ära solange gemiedene Erklärung durch primäre Kälte¬ 
schädigung 1 ). Zur Kennzeichnung dieser Ätiologie ist daher 
die alte, immer erhalten gebliebene Bezeichnung ,,Erkäl¬ 
tungskatarrhe“ wohl am Platze. 

So sehr auch die Erkältung als auslösendes primäres Moment für 
die Katarrhe der oberen Luftwege im Vordergrund steht, so würde 
man doch dem Sachverhalt wenig gerecht, wenn nicht gleichzeitig die 
innige Vergesellschaftung dieses Erkältungsvorganges mit den sekundär 
infektiösen Prozessen im Gesamtbild des Erkältungskatarrhs ihre Be¬ 
rücksichtigung fände. Von verschiedenen Autoren 2 ) ist in Tierversuchen 
ziemlich übereinstimmend gezeigt, daß stärkere lokale Abkühlung, 
die etwa einer Erkältung entspräche, den Bakterien das Eindringen in 
die respiratorischen Schleimhäute erleichtert. Zweifellos ist die Rich¬ 
tung, in der sich diese Versuche bewegen, für die Frage der Erkältungs¬ 
katarrhe von großer Bedeutung. Immer wieder sind aber berechtigte 
Bedenken erstanden, ob es erlaubt ist, zumal bei der Eigenart der im 
Tierexperiment schwer nachahmbaren menschlichen Erkältung, die Er¬ 
gebnisse auf die Pathologie der Erkältungskatarrhe zu übertragen. 
Auch zur Klärung dieser Frage habe ich versucht, das in den Sanitäts¬ 
berichten des Kgl. preußischen Kriegsministeriums über das Friedens¬ 
heer angesammelte Material heranzuziehen. Falls die Erkältungs¬ 
katarrhe mit den ihnen eigentümlichen Veränderungen tatsächlich eine 
gesteigerte Disposition zu Infektionen aufwiesen, so konnte die Mög- 

*) Die weitere Frage, ob neben der Entstehung durch direkte Kälteschädigung 
auch eine reflektorische Fembeeinflussung durch die Kälte, z. B. von den Füßen 
aus, begünstigend oder selbständig katarrherzeugend wirken kann, ist damit nicht 
ausgeschlossen. Vgl. hierzu Teil III dieser Arbeit. 

•) Z. B. Pasteur (Milzbrand bei Hühnern), Filehne (Erysipel bei Kanin¬ 
chen), besonders A. Lode (Arch f. Hyg., *8, Heft 4, 1897): Staphylokokken, 
Friedl. Bac. pneum. und Tuberkelbacillen namentlich bei Kaninchen. 
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lichkeit bestehen, in diesen Massenstatistiken unter Anlehnung an die 
Kurvenanstiege der Erkältungskatarrhe auch Anstiege der klinisch gut 

abgrenzbaren Infektio¬ 
nen vorzufinden. Als 
solche kommen vor allem 
die akuten Infektions¬ 
krankheiten, wie Schar¬ 
lach, Masern, Diphtherie 
und andere, in Betracht, 
soweit die Infektions¬ 
pforte für dieselben in 
den Atemwegen gelegen 
ist. Eine aus dem ^jäh¬ 
rigen Material gewon¬ 
nene Jahresdurch- 
schnittskurve der ein¬ 
zelnen akuten Infek¬ 
tionskrankheiten zeigt 
die Abb. 12, welcher zum 
Vergleich die oben ge¬ 
fundene Kurve der ein¬ 
fachen Erkältungs¬ 
katarrhe der oberen 

Diese Statistik umfaßt an Krankheiten (Einzeldaten siehe Anhang 
Tabelle 4, S. 371): 


Scharlach. 

. . 4956 Fälle 

Masern. 

. . 4236 „ 

Mumps. 

. . 5603 „ 

Epidemische Genickstarre . 

. . 364 „ 


Die Diphtherie (4672) Fälle, deren statistisches Material sich gleich¬ 
falls im Anhang S. 372 findet, ist mit ihrer Jahresdurchschnittskurve im 
Anhang S. 372 (Abb. 19) wiedergegeben. Als die am wenigsten dem ge¬ 
meinsamen Zug der Erkrankungen folgende Infektion ist sie hier fort- 
gelassen, um nicht durch Uberfüllung der Abbildung die Übersichtlich¬ 
keit zu beeinträchtigen. 

Durchaus im Gegensatz zu ihrem sonstigen Verhalten sind bei dem 
hier gegebenen Material die Anstiege der Infektionskrankheiten ein¬ 
heitlich auf eine relativ enge Zeitspanne zusammengerückt. Der Gipfel 
aller Kurven liegt auffallend konform, er schließt sich zeitlich in etwa 
Monatsabstand der Hochflut der Erkältungskatarrhe an. Daß es sich 
nicht um ein Zufallsergebnis der summarischen Berechnung handelt, 
lehrt die detailliertere Wiedergabe der Verhältnisse in den 12 Einzel- 



Abb. 12. 12j&hrige Frieden ab eeresstattetik. 


Luftwege (siehe S. 316 usw.) beigefügt ist. 
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jahren, wie sie aus der Abb. 13 (Seite 325) zu ersehen ist. Man er¬ 
kennt, daß alljährlich mit fast gleicher Regelmäßigkeit die Infektions¬ 
anstiege mit kurzem Abstand dem Anstieg der Erkältungskatarrhe 
folgen, um sodann mit dem Rückgang dieser Katarrhe auch ihrerseits 
stets schnell wieder abzusinken. Das Charakteristische dieses Verhaltens 
kommt am deutlichsten in der Abb. 14 dieses Textes zum Ausdruck, 

wo in gleicher Größe der 
Krankheitsbilder die Ge¬ 
samtheit dieser Infek¬ 
tionen (einschließlich der 
Diphtherie) neben die 
Kurve der Erkältungs¬ 
katarrhe gestellt ist. 

Diese Besonderheit in 
der Krankheitsbe we -. 

gung bei unserem Frie¬ 
densheer ist außeror¬ 
dentlich auffallend. Sie 
bezieht sich nur auf die- 
j enigen Infektionskran k- 
heiten, bei denen als 
Eintrittspforte dieAtem- 
wege in Betracht kom¬ 
men ; die intestinalen 
Infektionen und andere 
zeigen eine durchaus 
abweichende Verteilung 
im Jahres verlauf. Auch 
aus diesem Grunde erscheint die Annahme einer militärdienstbedingten 
entsprechenden Schwankung bezüglich der Infektionsgelegenheit nicht 
möglich. Die Ursache der Erscheinung liegt vielmehr in der Eigenart 
des Menschenmaterials unseres Heeres. Bei dem Alter von etwa 20 Jah¬ 
ren ist die Disposition zu den genannten Infektionen schon allgemein 
nicht mehr groß, daher die Monatszahl dieser Erkrankungen im Heere 
durchgehend niedrig. Wenn bei solchem Material Einflüsse ein wirken, 
durch die eine Abnahme der relativen Immunität herbeigeführt wird, 
so müssen auch die Infektionen im engen Anschluß an diese Einwirkung 
ansteigen und beim Aufhören derselben schnell wieder erlöschen. Hier¬ 
mit aber ist für die menschliche Pathologie die Brücke zu jenen oben¬ 
erwähnten Tierexperimenten, welche durch erkältungsähnliche Beein¬ 
flussung eine Steigerung der Infektionsempfänglichkeit ergaben, herge¬ 
stellt. Durch ein natürliches Massenexperiment allergrößten 
Maßstabes bringt uns die Heeresstatistik den Beweis, daß 
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die Erkältungskatarrhe mit einer allgemeinen Herabminde¬ 
rung der Immunität einhergehen, die sich besonders deutlich 
auf Masern, Scharlach, epidemische Genickstarre, auffallenderweise 
auch auf Mumps und weniger ausgeprägt, aber immer noch deutlich, 
ebenfalls auf Diphtherie erstreckt. Diese Erklärung ergibt zugleich 
den Grund, weshalb an den Epidemien der gleichen Infektionen bei 
den Kindern diese postkatarrhalische enge Zusammenschiebung nicht 
zur Erscheinung kommt. Im Kindesalter ist die Disposition eben dauernd 
eine so hohe, daß schon unabhängig von Erkältungskatarrhen jederzeit 
bei sich bietender Infektionsgelegenheit, die Erkrankungen leicht er¬ 
folgen können. Bei der praktischen Wichtigkeit dieser Fragen muß es 
als dringend erwünscht bezeichnet werden, daß auch auf diesem Gebiet 
die immuno-8erologische Forschung einsetzt. 

Auch für die Beurteilung des klinischen Ablaufs der Erkältungs¬ 
katarrhe selber ist dies Ergebnis wichtig, da es die innige Vergesellschaf¬ 
tung der Erkältungsstörung mit der Infektion als Folge verständlich 
macht. Auf Grund meiner Beobachtungen namentlich an den Soldaten 
des Winters 1916/17 glaube ich, daß klinisch sogar mit gewissem Recht 
hier eine Unterscheidung der Fälle möglich ist. Nicht selten habe ich 
Fälle gesehen, bei denen der Erkältungskatarrh in praktisch 
aninfektiöser Verlaufsart auftrat. In ihrer reinsten Form sind sie 
wie folgt charakterisiert: Keine Störung des Allgemeinbefindens, schon 
während des Kältetraumas deutliches prämonitorisches Gefühl der Er¬ 
kältung, bald Einsetzen von Schnupfen, Gefühl des Wundseins bis 
Schmerz in Nase, Rachen, resp. Luftröhre, Husten mit schleimigem,, 
oft epithelhaltigem Auswurf, objektiv schon am ersten Tage deutlichste 
Rötung und Trockenheit der Schleimhäute mit meist nur geringer Schwel¬ 
lung des Untergewebes, Fehlen jeder Temperaturerhöhung; Fortdauer 
dieses Befundes während 1—2 Tagen, sodann ziemlich unvermittelt 
schnelles Aufhören aller Krankheitserscheinungen und Heilung, wobei 
höchstens noch ein leichtes Gefühl der Empfindlichkeit in Hals oder Luft¬ 
röhre fortbesteht. Wer subjektiv am eigenen Körper die Erkältungs¬ 
katarrhe kennt, ist dabei meist selber über den Kontrast der erheblichen 
Anfangsstörungen zum glatten, vorschnellen Rückgang überrascht. Es sind 
dies die Erkältungsformen, für deren kürzere Verlaufsarten sich im Volke 
der Satz geprägt hat: „Die Erkältung“ — d. h. mit richtiger Bezeichnung : 
die sich anschließende Infektion — „kommt nicht erst zum Ausbruch.“ 

In der weit überwiegenden Mehrzahl aller Fälle aber kommt es 
zur Mi t beteiligung einer Infektion :infektiöseErkältungskatarrhe. 
Durch ihre Entstehung aus nachweislich vorhandenem Kältetrauma 
sind sie klinisch sicher als Erkältungskatarrhe charakterisiert, mag auch 
die infektiöse Komponente dabei den Verlauf nachträglich mehr und 
mehr komplizieren. 

Z. f. d. g. exp. Med. VII. 
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Nicht selten aber kommt auch das andere Extrem zur Ausbildung: 
der infektiöse Charakter wird derart vorherrschend, daß es schwer ist, 
in den Einzelfällen die Mitbeteiligung der Erkältung noch zu erkennen. 
An) ausgeprägtesten wird diesem Verhalten bei jenen Katarrhperioden, 
die man fast alljährlich in der ärztlichen Praxis mit dem Sammelbegriff 
der Grippe zu kennzeichnen pflegt. Bei der Art ihrer Ansteckung und 
der Allgemeinheit ihres Umsichgreifens könnte es scheinen, als wenn 
eine reine Infektionskrankheit vorläge. Aber doch ist selbst diese 
„Grippe“ mit der Zeit ihres Auftretens noch eng an die Monate der 
Erkältungskatarrhe (siehe unter anderem Abb. 9 S. 316) gebunden. 
Wenn im Frühling die Zeit des alljährlichen Abstiegs der Erkältungs¬ 
katarrhe erreicht ist, wird auch dieser „Grippe“ als Infektionskatarrh 
der Boden entzogen, sie kommt ganz allgemein in der Bevölkerung schnell 
zum Erlöschen. Erst die echte Influenza mit ihrem spezifischen Er¬ 
reger scheint als selbständiger Infektionskatarrh ohne Ab¬ 
hängigkeit vom Wetter und der vorbereitenden Wirkung der Erkäl¬ 
tung auf treten zu können, da zu jeder Jahreszeit der Massenzug ihrer 
Epidemie beobachtet wurde. 

Am Schlüsse dieses Abschnittes der Erkältungskatarrhe sei die Be¬ 
ziehung der Lungen und der Pleura zur Erkältung wenigstens kurz be¬ 
rührt. Vor allem ist zu berichten, daß Pneumonien im Gegensatz zu 
der großen Zahl der Erkältungskatarrhe in jenem schweren Winter 
1916/17 bei den Soldaten nur selten vorkamen. In den drei Hauptmonaten 
des Krankheitsanstiegs in der Division fanden sich bei 1658 Krank¬ 
schreibungen infolge Erkrankungen der Atmungsorgane an Pneumonien 
im Dezember 11, im Januar 8 und im Februar 11 in summa 30 Fälle = 1,8 % 
der Gesamterkrankungen der Atmungsorgane. Die meisten Fälle waren 
Katarrhalpneumonien mit unspezifischem Verlauf; nur im Februar 
während der Zeit des reinen, trockenen Frostes konnten einzelne crou- 
pöse Pneumonien beobachtete werden 1 ). Ähnlich negativ sind unsere 
Beobachtungen bezüglich des Auftretens von Pleuritis durch Erkältung. 
Mir ist kein Fall zur Beobachtung gekommen, der bei Ausschließung 
einer Lungenaffektion mit einiger Sicherheit die Diagnose einer reinen 
Erkältungspleuritis ermöglichte. Selbst wenn auch einzelne Fälle mit 
unklar gebliebenen „BrustStichen“ nach Kältetrauma hierher gehört 
haben mögen, so ist doch immerhin diese Art der Erkältungsstörung 
in unserem Material eine sehr seltene gewesen. 

Mit Absicht ist im vorstehenden als aerogene Noxe lediglich die ab¬ 
kühlende Wirkung berücksichtigt worden. Es ist deswegen geschehen, 
weil nur so der Begriff der Erkältung eine präzise Umgrenzung erfährt. 

*) Es bleibe nicht unerwähnt, daß nach Edlefsen (Statistik über 1325 Fälle, 
1884) die Zahl der croupösen Pneumonien mit der Abnahme der Luftniederschläge 
steigt, mit ihrer Zunahme fällt. 
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Bei einer allgemeinen Untersuchung über die Körperschädigungen 
durch das Wetter werden selbstverständlich neben der Erkältungswir¬ 
kung auch die übrigen Wettereinflüsse ihre Bewertung finden müssen. 
Eine scharfe Trennung der Einzelschädigungen ist nötig. Am empfehlens¬ 
wertesten scheint mir, neben.der dysthermischen Noxe, welche in 
ihrer Doppelrichtung sowohl die* Kälte- wie die Hitzewirkung umfaßt, 
in ähnlicher Sonderprägung auch eine dyshygrische Noxe 1 ) und eine 
dysbarische Noxe aufzustellen. Außerdem wird bei allen Witterungs¬ 
einflüssen die weniger physikalisch als physiologisch bedingte Wichtig¬ 
keit der Diskontinuität der Wirkung zu berücksichtigen sein. Uber die 
Bedeutung des zeitlichen Moments der Temperaturbewegungen vgl. 
Teil III, S. 363. 

über Erkältungsstörungen und Erkältungskrankheiten der 

. Muskeln. 

Ebenso alt und zugleich ebenso ungeklärt wie die Frage der Erkäl- 
tung8katarrhe zeigt sich das Problem des Muskelrheumatismus 
sowohl in seinen pathologischen Grundlagen als auch in seinem Zu¬ 
sammenhang mit der Erkältung. Es ist kein Zweifel, daß die hierher 
gehörigen Leiden zur Zeit in der wissenschaftlichen Medizin, aber ab¬ 
färbend auch in der ärztlichen Praxis, eine etwa« stiefmütterliche Be¬ 
wertung erfahren. Und doch ist wegen der großen Häufigkeit ihre Be¬ 
deutung nicht gering. Bei den drei Regimentern, deren Krankheits¬ 
bewegung wählend des Winters 1916/17 oben in der Tabelle 3 nieder¬ 
gelegt ist, finden sich in drei Monaten 244 Fälle rheumatischer Be¬ 
schwerden, und vom Friedensheere kommen durchschnittlich in jedem 
Jahre allein wegen akuten Muskelrheumatismus über 6000 Soldaten 
zur Krankschreibung. Dabei* ist zuzugeben, daß sich unter der Dia¬ 
gnose des Rheumatismus eine nicht gerade kleine Anzahl verschiedenster 
andersartiger Krankheiten versteckt, die bei exaktester klinischer Unter¬ 
suchung in ihrer nicht zugehörigen Sonderart erkennbar sind. Aber 
ebenso fraglos ist, daß selbst nach weitestgehendem Abzug aller dieser 
Fälle immer noch eine erhebliche Zahl von Erkrankungen übrigbleibt, 
bei denen auch die genaueste Untersuchung nichts als eben die schmerz¬ 
hafte Muskelstörung erkennen läßt. Für diese anscheinend reinste 
Gruppe der Muskelrheumatismen (auch Myalgien genannt) liegt die 
Schwierigkeit der Beurteilung darin, daß nach dem übereinstimmenden 
Ergebnis älterer und auch neuester Autoren 2 ) im mikroskopischen 

1 ) Weder die Wirkung einer zu trockenen Luft noch die Wirkung zu großer 
Luftfeuchtigkeit wie namentlich Nebel und Tau mit ihrer auch osmotischen Ge¬ 
websschädigung scheint bislang ausreichend untersucht. 

2 ) Bestätigt durch Untersuchungen während des Krieges, z. B. von A. Sch m id t, 
siehe Anm. 1, S. 330. Vgl. auch diese Abhandlung S. 333 oben (Schade). 

22* 
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Bilde des Muskels keine Grundlage für die klinischen Symptome auf¬ 
findbar ist. Ad. Schmidt*) hat daher in Konsequenz dieser negativen 
Untersuchungsergebnisse die Annahme einer Primärerkrankung des 
Muskels ganz fallen lassen und die Ursache der beobachteten Störungen 
in einer Neuralgie der sensiblen Muskelfasern gesucht, ist allerdings auch 
für diese den anatomischen Nachweis schuldig geblieben*). Während 
somit auf der einen Seite jede rheumatische primäre Muskelerkrankung 
und damit oft auch (vgl. Ad. Schmidt) die Erkältung als Ursache der 
Störung geleugnet wird, wird von anderen Autoren, so namentlich von 
A. Müller 3 ), auf das bestimmteste das Vorhandensein von fühlbaren 
Härten im Muskel des Lebenden angegeben, auch der Zusammenhang 
mit Witterungseinflüssen aufrechterhalten. 

Auf Grund langdauernder systematischer Beobachtung, die schon 
vor dem Kriege begann und die ich sodann in dreijähriger Tätigkeit 
an der Front bei einem außergewöhnlich großen Material namentlich 
auch frischester Fälle fortzuführen Gelegenheit fand, habe ich zunächst 
versucht, zu den Angaben über Auftreten der palpablen Muskelhärten 
Stellung zu gewinnen. Mein Ergebnis lautet mit Bestimmtheit dahin, 
daß in der ganz überwiegenden Zahl aller Fälle im sonst normal weichen 
Muskel mehr oder weniger große, meist der Muskelfaserung entspre¬ 
chend länglich geformte Partien deutlich vermehrter Resistenz fühlbar 
sind, die zugleich auch für den Patienten beim stärkeren Betasten Druck¬ 
schmerz geben 4 ). Diese Härten sind oft derart deutlich im Muskel fühl¬ 
bar, daß sie ohne weiteres von nachuntersuchenden, auch wenig geübten 
Kollegen bestätigt wurden. In vielen Fällen aber ist ihr Auffinden 
schwieriger und hat eine sorgfältige systematische Abtastung des Muskels 
zur Voraussetzung. Um soweit wie möglich Objektivität des Urteils 
zu erlangen, habe ich nach Einführung meiner Assistenten Oberarzt 
Dr. Israel und Assistenzarzt Köhler in die Art des Muskelpalpierens 
häufig von diesen das Aufsuchen von Härten unabhängig vornehmen 
lassen und auch dann beim Vergleich der Befunde volle Übereinstim¬ 
mung erhalten 6 ). Diese palpablen Härten bleiben für den einzelnen Fall 
von Tag zu Tag in ihrer Lokalisation sehr weitgehend konstant, bis sie 
unter der Therapie (Massage, Wärme, Salicylpräparat) für den pal- 

! ) Med. Klin. Nr. 19, 1910 und Nr. 10, 1914; ferner Münch, med. Wochenschr. 
Nr. 17, 1916. 

2 ) Vgl. hierzu Mohr-St&helin, Handb. d. inn. Med. 4, 359 (F. Lommel). 

а ) A. Müller, Der Untersuchungsbefund am rheumatisch erkrankten Muskel. 
Zeitschr. f. klin. Med. T4, 1911. 

4 ) Der Durchmesser der palpierten Muskelhärten betrug meist 1—3—5 und 
mehr Zentimeter; selten, daß er erheblich unterhalb 1 cm gefunden wurde. 

б ) Für die vergleichende Untersuchung durch mehrere Beobachter ist wichtig 
zu beachten, daß die Palpation des Muskels nicht zu kräftig ausgeführt wird, da 
bei einem schmerzhaften Durchkneten des Muskels infolge hinzutretender Muskel- 
spannungen das ursprüngliche Bild sich verwischt. 
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pierenden Finger verschwinden. Schwierigkeiten in der Auffindung sol¬ 
cher isoliert abgrenzbaren Muskelhärten haben mir nur die in tief¬ 
gelegenen Muskeln angegebenen Rheumatismen, so z. B. Fälle von 
Lumbago, bereitet; zumal wenn diese Erkrankung gleichzeitig noch sehr 
schmerzhaft ist, bin ich bei der Palpation über die Konstatierung einer 
bleibenden größeren Anspannung der erkrankten Muskelgegend nicht 
hinausgekommen. Für alle palpierten Härten abgegrenzter Form aber 
gilt, daß sie stets abnorm druckempfindlich sind. Oft fand sich, daß 
außer den vom Patienten als rheumatisch bezeichneten Stellen noch 
andernorts weitere, dem Träger nicht bemerkbar gewordene Härten 
durch die Palpation aufgedeckt wurden. Und nicht selten wurden 
auch an Patienten, die wegen anderer Leiden, ohne Angabe rheuma¬ 
tischer Beschwerden zur Aufnahme kamen, durchaus ähnliche Muskel¬ 
härten gefühlt; auch sie waren stets beim Vergleich mit der anderseitigen 
Muskulatur deutlich druckempfindlich, gelegentlich konnten sie als 
Residuen oder als noch unbemerkte Vorboten eines Muskelrheumatismus 
erkannt werden. 

Eine weitere Sicherstellung brachte die häufige Untersuchung der 
Härten in der Narkose. Am günstigsten für die Beurteilung, weil von 
zwei Seiten der Palpation zugängig, haben sich mir die — zugleich in 
ihrer Häufigkeit bevorzugten — Härten im Nackenrandwulst des 
Trapezius sowie im unteren Teil des Pectoralis major erwiesen. Indem 
systematisch in Sanitätskompagnie und Feldlazarett die eintreffenden 
Verwundeten auf das Vorhandensein namentlich gerade dieser rheuma¬ 
tischen Härten kontrolliert wurden 1 ), ergab sich bei der für die Wund- 
versorgung nötigen Narkose reichlich Gelegenheit zur vergleichenden 
Untersuchung der Härten. War vordem die Härte in Form eines gut 
abgegrenzten rundlichen oder länglichen Wulstes im Muskel vorhanden, 
so blieb diese Härte während der ganzen Narkose, auch im tiefsten 
Stadium derselben, so gut wie unverändert bestehen. Dies Verhalten 
betraf die größte Zahl aller Untersuchten. Handelte es sich hingegen 
um jene selteneren Fälle diffuser Härte größerer Muskelteile oder gar 
ganzer Muskeln, so ließ die Härte meist bald in der Narkose nach, in 
einigen Fällen mit deutlicher Hinterlassung von bleibenden, den erst¬ 
beschriebenen Härten ähnlichen circumscripten kleineren Wülsten oder 
Knoten, sonst aber ohne Verbleiben eines sicher tastbaren Befundes. 
Dieses anscheinend völlige Weichwerden mit anschließender sofortiger 
Wiederkehr der diffusen Spannung nach Aufhören der Narkose zeigten 
unter anderen 2 Fälle von stark schmerzhaftem akuten Lumbago. 
Wichtiger als diese selteneren negativem Befunde — denn fraglos sind 

*) Es sei ausdrücklich bemerkt, daß Fälle, in denen etwa Traumen der ver¬ 
härtet gefühlten Partie bei der Verwundung mit in Frage kommen konnten, hier 
ausgeschlossen blieben. 
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der zuverlässigen Palpation bei zunehmender Muskeltiefe sehr bald 
unüberwindliche Grenzen gesteckt, wie namentlich die dem Kriegs- 
Chirurgen geläufige Erfahrung des vergeblichen palpatorischen Suchens 
von Geschoßstücken selbst in freigelegter Muskulatur beweist — ist 
das Ergebnis nach der positiven Seite: das in weitaus den meisten Fällen 
sicher nachgewiesene Bestehenbleiben der rheumatischen Härten in 
tiefer Narkose. 

Zu einem entscheidenden Fortschritt führte die Beobachtung des 
Verhaltens der Härten beim Tode. Indem die Kontrolle auf rheumatische 
Muskelhärten längere Zeit systematisch bei Schwerverletzten mit in- 
fauster Prognose geschah, habe ich zunächst 3 Fälle erhalten, die mit 
deutlichen, gut begrenzten Muskelhärten im Leben und sodann weiter 
im Tode beobachtet sind. Die Muskelhärten blieben in allen 3 Fällen 
auch nach dem Tode so gut wie unverändert deutlich fühlbar bestehen 
und gingen erst mit eintretender Totenstarre für die Palpation verloren. 
In jedem Fall wurde durch Incision post mortem bestätigt, daß die ge¬ 
fühlte Härte tatsächlich im Muskel gelegen war. Bei diesen Beobach¬ 
tungen fiel mir auf, daß auch die Ausbildung der postmentalen Muskel¬ 
starre am Ort dieser Härten Besonderheiten auf wies. Einen vierten 
Fall, der sich mir unter günstigen Arbeitsbedingungen bot 1 ), habe ich 
besonders bezüglich dieses letzten Verhaltens ergänzend geprüft: Das 
Protokoll lautet: 

Infanterist F. V., 26 Jahre, hat vor Verwundung (Gewehr-Bauchschuß) seit 
einigen Tagen leichte „ziehende“ Schmerzen im Nacken gespürt. 

Befund bei der Einlieferung (27. VII. 16): Besonders im linken Nacken¬ 
wulst des Trapezius sowie im linken Pectoralis niajor resp. dessen unterem Rande 
je eine deutliche, bei Druck schmerzende Muskelhärte fühlbar. Abgrenzung zum 
Normalen namentlich bei der ca. 1 cm breiten und 4 cm langen strangartigen 
Härte im Pectoralis scharf ausgebildet. 

Befund in der Narkose während der Laparotomie: Palpationsbefund 
unverändert, Pectoralisstrang bleibt völlig hart, scharf gegen die Umgebung ab¬ 
gesetzt, ist eher besser als schlechter fühlbar. 

Befund post mortem (28. VII. 16): J / 4 Stunde nach dem Tode Befund 
für Palpation nicht verändert. 3 Stunden nach dem Tode: Arm zeigt bei Beu¬ 
gung leichte Steifung durch beginnende Totenstarre; im Pectoralis Stärre noch 
nicht bemerkbar; die „Pec.toralishärte“, durch Hautritzung in Lage und Größe 
markiert, noch völlig unverändert im umgebenden weichen Muskel fühlbar. Dieser 
Befund wird als „einwandfrei fühlbar“ von Assistenzarzt Dr. Rose bestätigt. 
4 Stunden nach dem Tode: Totenstarre auch im M. pectoralis einsetzend; Strang 
gleichwohl noch sehr deutlich als Härte fühlbar, beiderseits ihm zunächstliegende 
Muskelfasern noch völlig weich, in ca. 1 cm Entfernung erst das starre Gebiet be¬ 
ginnend, so daß die „rheumatische“ Partie als Härtestes, vop einem noch weichen 
Hof umgeben, in dem mittelharten Gebiet der beginnenden Totenstarre liegt. 
10 Stunden nach dem Tode: die Härte des Strangs hat sich in der Totenstarre ver- 


x ) Während des Stellungskrieges in der gut eingerichteten Laparotomiestation 
Kippe (Flandern). 
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Joren, so daß keine palpatorische Abgrenzung mehr möglich ist. Exeision 1. vom 
,,Strang“ und 2. vom normalen Pectoralis. 

Mikroskopischer Befund: Sowohl im frischen Zupfpräparat in physiologi¬ 
scher Kochsalzlösung als auch nach Härtung und Färbung mikroskopisch kein 
krankhafter Befund im Muskel des verhärteten Gebiets auffindbar. 

Zusammenfassend ergeben diese Beobachtungen, daß den einfachen 
frischen Muskelrheumatismen in der Mehrzahl der Fälle palpable, 
druckempfindliche, mehr oder minder scharf abgegrenzte Muskelver¬ 
härtungen zugrunde liegen, die in der Narkose unverändert bleiben 
und auch in der Leiche noch fortbestehen, dabei im Einzelfall ihren 
anormalen Zustand durch lokale Besonderheiten in der Ausbildung der 
Totenstarre dokumentieren können. Diese Veränderung ist dem Muskel¬ 
gewebe eigen, ohne daß mikroskopisch, d. h. im Gebiet des Grobkorpus- 
kulären, eine Veränderung kenntlich ist. Die Veränderung kann da¬ 
her nur im Kolloidzustand der Muskelsubstanz liegen: die 
Gallerte des Muskels als Gesamtmasse ist härter, weniger eindrück- 
bar und weniger elastisch geworden. 

Fast ebenso strittig wie die anatomische Grundlage ist bislang die 
Ätiologie der Rheumatismen geblieben. Über die zahlenmäßigen Be¬ 
ziehungen zur Erkältung hat mir die Statistik die folgenden Ergebnisse 
geliefert: 

Der schwere Winter 1916/17 brachte in der Division eine Zunahme 
der Fälle für die Monate Dezember, Januar und Februar um ein 1,6 resp. 
2,1- und 2,2faches. Der Infanteriemassenversuch bei Kälte-Nässe- 
Exponierung (S. 285) zeigt einen Anstieg der Rheumatismen um ein 
4faches, der zweite Massenversuch bei Kälte-Wind-Exponierung (S.286) 
eine Steigerung um ein 2,5faches. Dieser graduelle Unterschied im 
Rheumaerfolg der nassen und der trockenen Kälte kommt im gleichen 
Sinne auch im Gesamtverlauf der obigen Infanteriestatistik zum Vor¬ 
schein: In der naßkalten Zeit betrug die durchschnittliche Tagesziffer 
der Rheumatismen 6,9, in der Zeit des trockenen Frostes trotz ungleich 
stärkerer Kälte nur 4,6. Aber über diese Sonderdifferenzierung hinweg 
geht in der Gesamtwinterstatistik der drei Infanterieregimenter ein 
ständiger, ganz auffallender Parallelismus zwischen den Rheumatismen 
und den Erkältungskrankheiten der Atemwege, wie die Abb. 3 der 
S. 282 mit ihren Kurven aufs deutlichste zeigt. Auch das Parallelgehen 
zur Kurve der Erfrierungen ist, wie ein Vergleich der Abb. 2 und 3 der¬ 
selben Seite lehrt, in erheblicher Ausprägung vorhanden. Als geeig¬ 
netstes Material zur Kontrolle dieser eigenen Befunde sind wiederum 
die letzten 12 Jahrgänge der Sanitätsberichte über die kgl. preußische 
Armee usw. herangezogen. (Vgl. Tabelle 5 des Anhangs S. 373.) Abb. 11 
der Seite 319 enthält für alle 12 Jahre die Kurve der monatlichen Er¬ 
krankungen an akutem Muskelrheumatismus im Vergleich zu den Frost¬ 
schäden und den Erkältungskatarrhen der Atmungswege. Wie bei den 
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letzteren beiden Krankheitsgruppen kehrt auch beim akuten Muskel- 
rheuraatismus alljährlich der gleiche Grundtypus des Kurven Verlaufs 
wieder, so daß die 12jährige Jahresdurchschnittskurve, welche hier in 
Abb. 15 dargestellt ist, auf der Basis ihrer 72 179 Muskelrheumatismus- 
fälle eine gute Charakterisierung des Allgemeinverhaltens bedeutet. 

Die Gesamtkurve verläuft ziemlich flach; allen Monaten sind er¬ 
hebliche Zahlen von Muskelrheumatismusfällen gemeinsam. Aber doch 

ist der Hauptanstieg 
dieser Kurve im Januar 
— Februar — März mit 
der Jahreshöhe der Er¬ 
kältungskatarrhe und 
zugleich der Frostschä¬ 
den derart konform, daß 
auch hierauf einen engen 
Zusammenhang mit der 
Erkältung geschlossen 
werden muß. Auch die 
zwei kleineren Nebenan¬ 
stiege liegen sowohl auf 
der Abb. 15 als auch zu¬ 
meist in den Einzeljah- 
ren (siehe Abb.11, S.319) 
so, daß ihnen ebenfalls 
Anstiege der Erkältungs¬ 
katarrhe zum mindesten 
in Andeutung zeitlich 
entsprechen. 

Gleichsinnig mit diesen statistischen Erhebungen weist auch eine 
Reihe klinischer Besonderheiten des „Muskelrheumatismus“ mit Nach¬ 
druck auf die ätiologische Bedeutung der Erkältung hin: 

1. Das in vielen Fällen sicherzustellende sofortige Auftreten nach 
einem Kältetrauma, oft noch dazu mit räumlicher Übereinstimmung 
von Abkühlungsinsult und Rheumalokalisation, z. B. langdauemdes 
Anlehnen des Rückens an naßkalte Wand und sofortiger Lumbago, 
einmalige starke Durchnässung der Schultern bei Regen und anschlie¬ 
ßendes Muskelreißen desselben Gebiets, langdauemdes Sitzen* am un¬ 
dichten Fenster mit folgendem Muskelrheumatismus in der dem Fenster 
zugewendet gewesenen Körperhälfte. 

2. Bevorzugtes Auftreten des Muskelrheumatismus bei Individuen 
mit blasser, schlecht durchbluteter und besonders dabei noch schweiß¬ 
feuchter, daher naßkalter Haut und im Gegensatz hierzu fast völlige 
„Rheumaimmunität“ im Fieber oder im ersten Stadium der Alkohol - 



Abb. 15. 12jährige Friedensheeresstatistik. 
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Wirkung mit der für diese Zustände charakteristischen gesteigerten Haut - 
wärme vereorgun g. 

3. Bevorzugtes Befallenwerden von Muskeln, welche durch ihre 
oberflächliche Lage besonders der Erkältungswirkung ausgesetzt sind. 

4. Starkes Uberwiegen der Erkrankung von Muskeln, welche während 
des akuten oder chronischen Kältetraumas sich in Ruhe befanden und 
demnach eine geringere Blutversorgung erhielten. 

5. Häufiges Vorhandensein einer lediglich dyskolloiden Störung der 
Muskelmasse als Grundlage des Muskelrheumatismus, einer Gewebs¬ 
veränderung, wie sie für Erkältungswirkung charakteristisch ist. 

Allerdings scheint die übliche Anschauung der unveränderlichen Ther- 
inokonstanz des Körperinneren 1 ) der Annahme einer direkten Muskel- 
erkältung wenig günstig. Es sind aber sehr erhebliche Zweifel darüber 
am Platze, inwieweit diese Anschauung den Tatsachen gerecht wird. 
Schon die physiologische Beobachtung, daß die Vena jugularis um etwa 
2° niedriger temperiertes Blut enthält als die zuführende Carotis, 
weist auf eine normal zur Geltung kommende, nicht unerhebliche, 
relative Untertemperatur des peripheren Gewebes hin 2 ), zumal wenn man 
berücksichtigt, daß nur ein Teil des Jugularisblutes in seinem Capillar- 
gebiet mit der Außenluft in Beziehung getreten ist. Sehr beachtenswert 
sind die exakten Messungen der Hautoberflächentemperaturen von 
Hößlin 8 ), der bei gestörter Vasomotorentätigkeit in extremen Fällen 
(lokale Asphyxie) an benachbart gelegenen Körperstellen Temperatur¬ 
differenzen bis 15 °C und mehr fand und zugleich konstatierte, daß ge¬ 
legentlich infolge starker Haut Verdunstung ein Heruntergehen der Haut- 
temperatur um 4 ° unter die Temperatur der umgebenden Luft stattfinden 
kann. Schlikoff und Winternitz 4 ) beobachteten bei Applikation eines 
Eisbeutels durch die ganze Dicke der Brustwand hindurch eine lokale Ab¬ 
kühlung der Empyemflüssigkeit in 30 Minuten um 1,5°, in einer Stunde 
um 3 0 C. Besonders sei aber auf die alten, nach B u xba u m 5 ) wiederholt 
bestätigt gefundenen Untersuchungen von Ess march und Zerssen ver¬ 
wiesen, nach denen z. B. am Unterschenkel durch ständiges Be tropfen von 
Leinwandkompressen mit Irrigationsflüssigkeit von 8—10° im Knochen- 

*) Die Messungen beziehen sich fast ausschließlich auf die Innenorgane, die 
Körperhöhlen und das Blut der großen Gefäße, nur vereinzelt — und dann 
meist unter wenig den natürlichen Verhältnissen angepaßten Bedingungen — 
auf Teile der Körperperipherie. 

*) Vgl. hierzu die Wärmemessungen im peripheren Fettgewebe von Hen- 
riques und Hansen. Skand. Archiv f. Physiol. II, 161. 1900: 1 cm unter der 
Haut 33,7°, 2 cm unter der Haut 34,8°, 3 cm unter der Haut 37,0°, 4 cm unter 
der Haut 39,9°. 

3 ) Zitiert nach Gassi rer. Die vasomotorisch-trophischen Neurosen. 2. Aufl., 
8. 299. 1912. 

4 ) Zitiert nach Mohr-Stähelin, Handb. d. inn. Med. 2, 264. 1914. 

s ) Buxbaum, Lehrb. d. Hydrotherapie. 2. Aufl., S. 16 u. 26. 1903. 
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imiern der Tibia (infolge Resektion zugänglich) in 6 Stunden eine Tempera¬ 
tur von 33°, in 11 Stunden eine solche von 28,2° C gemessen wurde; 
in 1V 4 Stunde nach Beendigung eines analogen Versuches mit einer Eis¬ 
blase war die Temperatur des Knocheninnem wieder auf 37,1 ° gestiegen *). 
Auch zahlreiche Beobachtungen der allgemeinen ärztlichen Praxis 
weisen mit Bestimmtheit darauf hin, daß die Abkühlungen sehr wohl 
bis zur Tiefe der Muskulatur einzudringen vermögen. Am häufigsten 
und bekanntesten — gleichwohl ärztlich nur wenig beachtet — ist das 
Steifwerden der Muskeln in der Kälte, wie es fast jeder beim Aufenthalt 
in der winterlichen Luft an sich zu erfahren pflegt. Oft ist es geradezu 
erstaunlich, wie schnell hierbei die erstarrende Wirkung in die Tiefe greift. 
Schon bei der üblichen kältesteifen Hand ist die starrmachende Verände¬ 
rung zumeist nicht mehr auf Haut, Unterhautgewebe und Bänder¬ 
masse beschränkt; auch die Muskulatur selbst ist beteiligt. Denn wenn 
man nach passiver Überwindung der Starre den Daumen in Oppositions¬ 
berührung mit dem Zeigefinger gebracht hat, so vermag doch die Mus¬ 
kulatur des Daumenballens, obwohl ihrer Funktion dabei keine äußeren 
Widerstände mehr entgegenstehen, nicht entfernt die normale Druck¬ 
kraft des Zeigefingerdaumenschlusses zuwege zu bringen: die Muskel- 
masse selbst ist durch die Kälte versteift, in ihrer Kontraktionsfähigkeit 
stark herabgesetzt. Besonders schön hat kürzlich Springer 2 ) unter 
Gilde meisters Leitung diese Kälte Veränderung im physiologischen 
Experiment nachgewiesen: durch Anlegen einer Eisblase an den Arm 
gelingt es in kurzer Zeit, den Muskel für vergleichende Belastungs¬ 
versuche wesentlich ,,härter“ zu machen als vorher, eine „Erhärtung“, 
die über längere Zeit deutlich nachwirkt 3 ). Diese Muskel Versteifungen 
durch Kälte sind im Winter eine ganz gewöhnliche Erscheinung. In 
ihren feineren Graden aber reichen solche Störungen im Muskel, ähnlich 
wie die Pemiones im Unterhautzellgewebe, weit in die Übergangszeiten 
des Frühjahrs und Herbstes hinein. Wie bei den übrigen Kälte Wirkungen, 
sind auch hier beim Verhalten der Muskeln individuelle Unterschiede 
weitgehendst bemerkbar. Gewöhnung resp. Abhärtung pflegt die Dis- 
]K>sition zu verringern. Wie sehr aber in pathologischen Fällen gelegent- 

*) Gleichfalls nur zitiert nach Buxbaura 1. c. S. 26, da mir leider während 
des Krieges die Einsicht in die Originalien nicht möglich gewesen ist. 

2 ) Zeitschr. f. Biol. 63, 216. 1914. 

3 ) Springer läßt dabei auf Grund seiner Versuche ausdrücklich die Frage 
offen, ob das Härteiwerden des Muskels eine direkte Einwirkung der Kälte ist 
oder ob es indirekt auf reflektorischem Wege durch sensiblen Reiz zustande kommt. 
Er hat selber festgestellt, daß „auch sensible Reize den Muskel etwas erhärten 
können“. Zugunsten der direkten Kältewirkung fährt er aber in seiner Ausführung 
fort, indem er schreibt: „Immerhin ist gerade die Stärke der »Erhärtung 4 , die 
außerdem noch längere Zeit nachwirkte, auffallend “ Mir erscheint wahrscheinlich, 
daß beiderlei Einflußarten Zusammenwirken, daß aber bislang die direkte Kälte¬ 
wirkung auf den Muskel durchweg zu wenig berücksichtigt ist. 
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lieh die Empfindlichkeit der Muskulatur gegen Kälte und Nässe ge¬ 
steigert sein kann, lehrt die Symptomatologie der Thomsenschen 
Krankheit (Myotonia congenita): hier beherrscht oft geradezu die Kälte 
und Nässe der Luft selbst bis zu den tiefgelegenen Muskeln die jeweilige 
Schwere des Leidens, in einzelnen Fällen derart einschneidend, daß 
die Patienten bei warmer und trockener Luft praktisch gesund sind, 
bei kaltem und nassem Wetter aber die für dieses Leiden charakteristi¬ 
schen Muskelstörungen in großer Schwere aufweisen (Martini-HanBe¬ 
mann). Ein Maß für die im Einzelfall zu erwartende Kältestörung des 
Muskels ist daher schwer zu gewinnen. Die Zahl der mitwirkenden Fak¬ 
toren ist zu groß und verschieden; die wichtigsten sind der Grad der 
Kälte und der Nässe, anscheinend weniger des Windes, die Dauer der 
Einwirkung, eine etwaige Kumulation bei sich schnell folgender Wieder¬ 
holung 1 ), daneben aber in gleicher Wichtigkeit die thermische Schutz¬ 
kraft der den Muskel deckenden Hautschicht mit ihren zahlreichen, 
schwer übersehbaren Einzelkomponenten, die jeweilige .Durchblutungs¬ 
größe des Muskels sowie schließlich die individuelle kolloidchemische 
Resistenz des Muskels gegenüber einer Dauerschädigung durch die 
Kälte. Mehr noch als bei der Kälteschädigung der direkt in Luftberuh¬ 
rung stehenden Organe muß daher für die Kältestörungen des Muskels 
der durch die klinische Erfahrung sich bestätigende Satz gelten, daß 
im Einzelfall nicht ein Parallelgehen der Größe des Kältetraumas mit 
dem Maß der auftretenden rheumatischen Störung vorhanden ist, daß 
vielmehr die gleiche Kälteeinwirkung, die heute einen Muskelrheumatis¬ 
mus zur Folge hat, zu anderer Zeit ohne jede Folgewirkung ertragen wird. 
Iin besonderen scheint mir die Tatsache, daß bei Individuen mit blasser, 
naßkalter Haut schon bei leichten Kältetraumen eine so erhebliche Häu¬ 
fung der kolloiden Muskelverhärtungen gefunden wird, auf die Wichtig¬ 
keit auch der geringgradigen, dafür aber unbemerkt langandauemden 
Tiefenabkühlungen hinzuweisen. 

Als praktisches Ergebnis dieser Untersuchungen läßt sich aus dem 
unklaren Sammelbegriff der „Muskclrheiimatismen“ resp. der ,,Myal¬ 
gien“ eine große Gruppe von Erkrankungen herausheben, die sich durch 
die Gemeinsamkeit ihrer Entstehung aus Erkältung sowie durch die 
gleiche anatomische Grundlage der kolloiden Muskelverhärtung als 
zusammengehörig erweisen. Allem Anscheine nach stellen sie die Haupt¬ 
masse aller akuten „rheumatischen“ Muskelerkrankungen dar. Um 
diese Erkrankungen — unabhängig von dem verschwommenen und in 
vieldeutiger Anwendung benutzten Wort Rheumatismus — in ihrer 
Sonderart scharf zu kennzeichnen, sei in Spezialisierung des oben (S.309) 
für die Kolloidänderung gegebenen Begriffs der Gelose hier die Wort- 
bezeichnung Myogelose in Vorschlag gebracht. Die so gegebene Ab- 
*) Vgl. oben S. 308. 
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grenzung der Erkrankungsform geht lediglich auf die anatomische Grund¬ 
lage zurück, sie hat den Vorzug, rein deskriptiv zu sein, und läßt mit Ab¬ 
sicht die Frage nach der Entstehung der Gewebsveränderung offen. 
Denn es ist wahrscheinlich, daß außer der Kälteeinwirkung auch noch 
andere Ursachen zu einer Gelose des Muskels führen können. Vor allem 
ist hier die extreme Ermüdung, die „Überanstrengung“, zu nennen. 
Schon lange ist es aus dem physiologischen Experiment bekannt, daß 
der Muskel im Zustand seiner Ermüdung ohne mikroskopisch erkenn¬ 
bare Veränderung steifer, weniger dehnbar wird. Analog sind auch 
im Lebenden überanstrengte Muskeln noch auf längere Zeit in abnormer 
Härte fühlbar (Ermüdungsgelosen in Abgrenzung zu den obigen 
Erkältungsgelosen des Muskels). In klinischer Beziehung nun 
fragt sich: Inwieweit sind diese kolloiden Veränderungen geeignet, 
uns im Verständnis der Einzelerscheinungen der hierher gehörigen 
Muskelerkrankungen zu fördern? Wie kein anderes Organ des Körpers 
ist der Muskel mit seiner Tätigkeit auf eine spezifische Raumfunktion 
seiner kolloiden Masse eingestellt. Die Einzelheiten derselben sind 
noch wenig geklärt. Im mechanischen Sinne wirkt aber fraglos der 
Muskel wie ein Bündel kunstvoll nebeneinander gefügter elastischer 
Stränge, die sich selbsttätig bei der Kontraktion verkürzen und beim 
Nachlassen derselben in ihre schmälere längere Form zurückkehren. 
Jede Störung des Kolloidzustandes, im Bilde gesprochen, jede Ver¬ 
schlechterung des Muskelgummis, muß eine Störung der Muskelfunktion 
bedeuten. Betrifft solche Störung einzelne seiner Stränge, so sind Span¬ 
nungen und Zerrungen an diesen bei der Bewegung des Ganzen unaus¬ 
bleiblich. Auch ohne daß es im mikroskopischen Sinne zu Zerreißungen 
oder gar Blutungen kommt, ist daher der Schmerz an den veränderten 
Stellen bei der Bewegung verständlich. Für solche Entstehungsart ist 
es bezeichnend, daß bei den beiden Arten der Myogelose, bei den durch 
Erkältung sowie den durch Überanstrengung versteifen Muskeln, dieser 
Schmerz bei der Bewegung in durchaus gleicher, subjektiv nicht unter¬ 
scheidbarer Weise in die Erscheinung tritt. Und umgekehrt entspricht 
es ebenfalls solcher Entstehung, daß für beide kolloiden Veränderun¬ 
gen bei ruhiger Mittelstellung des Muskels überhaupt kein Schmerz 
empfunden wird. Nicht minder erscheint die besondere Art des Erst¬ 
auftretens des „rheumatischen“ Schmerzes verständlich. Nach dem 
übereinstimmenden Ergebnis der; genaueren Krankenanamnesen ist 
wahrscheinlich, daß die Erkältungsmyogelose zumeist im Ruhezustand 
des Muskels entsteht; wird sodann noch in Unkenntnis der Gefahr eine 
schnelle, gar noch forcierte Bewegung gemacht, so ist blitzartig der 
Schmerz als das erste subjektive Hauptsymptom des Leidens da; der 
Schmerz beruhigt sich wieder bei voller Stillehaltung des Muskels, 
läßt sich oft auch durch geeignete Ausschaltung der kranken Muskel- 
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stränge, evtl, unter Contractur der Nachbarfasem, für Bewegungen sehr 
mildem oder aufheben, tritt aber immer in erheblicher Schärfe wieder 
auf, wenn eine den kranken Strang selbst beanspruchende Bewegung 
versucht wird. Direkter Druck, der ebenfalls die Dehnbarkeit des Mus¬ 
kels beansprucht, gibt aus gleicher Ursache Veranlassung zum Schmerz. 
Außer dem Schmerz aber ist kein Symptom einer Entzündung vor¬ 
handen. Die Heilung des Leidens pflegt in akuten Fällen meist inner¬ 
halb einiger Tage zu erfolgen; Hyperämie begünstigt sie. Sie kann aber 
häufig auch, wie die Erfahrung namentlich beim Lumbago lehrt — 
wieder übrigens in Analogie zum hartgewordenen Gummi —, in über¬ 
raschender Art durch Massage oder systematisch durchgeführte Bewe¬ 
gung in Bruchteilen einer Stunde erzwungen werden. Die feineren, 
sicher ultramikroskopischen Vorgänge solcher „Einübung“ sind aller¬ 
dings sowohl beim Muskel wie bei dem zum Vergleich herangezogenen 
Kolloid des Gummis (auch die physikalische Lehre der Elastizität ver¬ 
mag über die bekannte Erscheinung des Wiederweich- und Elastisch- 
knetens von hart gewordenem Gummi nichts auszusagen!) noch völlig 
unbekannt. Charakteristisch ist indes wiederum, daß auch bei der Ge- 
lose der überanstrengten Muskeln der Schmerz auf dem gleichen Wege 
durch Massage oder aktive Übung in ähnlicher Beschleunigung zum 
Verschwinden gebracht wird. 

Auf die sonstigen, durch mikroskopische Befunde sich heraushe¬ 
benden Sonderformen des „Muskelrheumatismus“ sei hier nicht einge¬ 
gangen. Nicht unerwähnt bleibe aber, daß es zum mindesten sehr wahr¬ 
scheinlich ist, daß auch die Erkältungsgelose des Muskels in ihren schwe¬ 
reren Formen und bei längerem Bestehen analog den übrigen Erkältungs¬ 
schäden im weiteren Verlauf zu mikroskopischen Veränderungen führen 
kann. 

Uber Erkältungsstörungen und Erkältungskrankheiten 
der Sehnen und der Gelenke. 

Kälteversteifungen der Sehnen und des Bandapparates der Gelenke 
kommen als reversible Erscheinung häufig zur Beobachtung. Als be¬ 
kanntestes Beispiel sei auf jene Fingersteifigkeit verwiesen, wie sie 
sch oft schon bei nur geringer Kälte nach dem Aufenthalt im Freien 
einzustellen pflegt. Das erste Hauptsymptom ist zumeist die Unfähig¬ 
keit zur vollen Streckung der Finger. Dieses Symptom kommt auch 
dann zustande, wenn infolge warmer Einpackung des Unterarms jede 
Kältewirkung auf den muskulären resp. nervösen Fingerstreckapparat 
ausgeschlossen ist. Die Unfähigkeit des Geraderichtens der Finger kann 
daher nur in einer mechanischen Hemmung an den Fingern selber beruhen, 
wie sie eben die vermehrte Starre der Bandmassen durch die Kälte 
darstellt: Tendo- resp. Arthrogelose. Beweisend für das tiefe 
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Eindringen der Kälte in den Körper 1 ) aber ist es, daß auch im Band¬ 
apparat der großen Gelenke, so z. B. häufig im Knie, die gleiche Gelose 
zur Ausbildung kommt. Nach kaltem nächtlichen Biwak sind diese 
Gelenkversteifungen eine ganz generelle Erscheinung. Auch beim Un¬ 
beteiligtsein der Muskulatur kann zunächst beim morgendlichen Er- 
waehen das Knie nicht gebeugt resp. gestreckt werden, es ist fühlbar 
durch steife Massen gehemmt; jeder gewaltsame Versuch macht örtlich 
erheblichen Schmerz; durch vorsichtige Übung namentlich bei gleich¬ 
zeitiger Erwärmung bildet sich die Steifigkeit schnell und völlig zurück. 
Ist die Bewegung auf solche Weise wieder erreicht, so pflegt meistens 
kein Anzeichen einer Störung nachzubleiben; offenbar sind die Band- 
massen des Gesunden gegen Erkältungswirkungen recht widerstands¬ 
fähig. In den ziemlich seltenen Fällen, in denen bei den Soldaten Krank¬ 
meldungwegen solcher fieberlosen, nicht „wandernden“ Gelenkschmerzen 
erfolgte, fand sich neben geringer Bewegungsbeschränkung Druck¬ 
schmerz im periartikulären Band- und SeHnengewebe, kein Erguß im 
Gelenk, meist auch keine direkte oder indirekte Schmerzhaftigkeit der 
Gelenkflächen. Volle Heilung durchweg in wenigen Tagen. 

Im klinischen Bilde der Einzelfälle sind mir keine irgendwie sicheren 
Übergänge zum eigentlichen akuten Gelenkrheumatismus be¬ 
merkbar geworden. Die in der Division beobachteten Fälle der letzteren 
Krankheit verteilen sich auf die Einzelmonate wie folgt: 
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Die Zahlen sind zu gering, um irgendwelche Schlüsse zu erlauben. 


Die statistischen An¬ 
gaben überdas Friedens¬ 
heer, welche die Sani¬ 
tätsberichte (8. o.) ent¬ 
halten, lassen indes mit 
der Jahreskurve ihrer 
insgesamt 44209 Fälle 
eine gewisse Beziehuifg> 
zu den Erkältungskrank¬ 
heiten nicht verkennen. 

Die Einzeljahreskurven zeigen, wie die im Anhang beigefügte Tabelle 5 
(S. 373) ergibt, in ziemlich regelmäßiger Wiederholung den gleichen 

1 ) Befördernd mag wirken, daß die Haut, unter welcher Knochen und Sehnen 
liegen, schon an sich kühler ist als die oberhalb der Muskeln (Kunkel, Zeitschr. f. 
Biol. *5, 55. 1880). Mit Wahrscheinlichkeit haben an den freiliegenden Gelenken, 
wie z. B. Knie, die Art. und Venae cireumflexae genu usw. einen im wesentlichen 
thermischen Schutz wert. 



Abb. 16. 12jährige Friedensheeresstatistik. 
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Verlauf in Anlehnung an die Kurve der Frostschäden und damit zu¬ 
gleich (s. o.) an die Kurve der Erkältungskrankheiten überhaupt. Mit 
Wahrscheinlichkeit möchte ich einen Zusammenhang dahin vermuten, 
daß in Analogie zu den S. 324 usw. besprochenen Beziehungen auch hier 
die Erkältungswirkung eine — vielleicht sowohl allgemein wie in den 
Gelenken lokal zur Geltung kommende — Prädisposition für den infek¬ 
tiösen akuten Gelenkrheumatismus schafft. 

Uber Erkältungsstörungen und Erkältungskrankheiten 

der Nerven. 

Neben den Muskeln und Bandmassen kommen als dritte periphere 
Ge websart die Nerven für die Frage der Erkältungssehädigung in Be¬ 
tracht. Bei den ausgesprochenen Erfrierungen ist bekannt, daß im 
Nerven schwere Veränderungen auftreten: das Myelin der Nervenfaser 
wird fragmentiert oder zerfällt körnig 1 ). Aber auch bei einfacher Ab¬ 
kühlung fand schon Helmholtz am Nerven eine Verlangsamung der 
Fortleitungsgc schwindigkeit für sensible Eindrücke bis um das Zehn¬ 
fache 2 ). Auch die Klinik kennt, ohne daß es zu Erfrierungen kommt, 
durch die Kälte mannigfache, sehr erhebliche Funktionsänderungen 
im Nerven, die ohne gleichzeitige Zustandsänderung im anatomischen 
Substrat des Nerven nicht denkbar sind. Ein gutes Beispiel geben die 
Versuche am Nerv, ulnaris (Waller 3 ) u.a.): durch Eisapplikation 
längs seines Verlaufs am Ellbogengelenk läßt sich leicht am Lebenden 
eine komplette LeitungsUnterbrechung und damit für das periphere 
Gebiet eine vollständige Aufhebung der sensiblen und motorischen 
Nervenerregbarkeit erzeugen. Diese Zustandsänderung des Nerven, 
welche gleich den Gelosen ohne mikroskopisch kenntliche Veränderung 
einhergeht, ist zumeist gut reversibel; die Lokalanästhesie durch die 
Kälte hat hieraus ihre praktischen Anwendungen gezogen. Erst lang- 
dauernde und gehäufte Kälteeinflüsse pflegen beim Gesunden, wie die 
Erfahrung bei der üblichen Winterkälte an den Hautnerven des Ge¬ 
sichts und der Hände lehrt, zu einer länger bleibenden Herabsetzung 
eler Empfindungen oder in anderen Fällen zu einer Schwäche der regu¬ 
latorischen Anspruchsfähigkeit eler Vasomotoren zu führen. Auch hier 
aber sind die indivieluellen Unterschiede sehr groß. Das Extrem der 
Kälteempfindlichkeit zeigen jene mannigfachen in ihrer pathologischen 
Grundlage noch ungeklärten „vasomotorischen Neurosen“, bei denen 
schon kleinste Kälteeinflüsse genügen, um namentlich auf vasomotori¬ 
schen und sensiblen Gebieten schwere Nervenerscheinungen auszulösen. 
In gradueller Abstufung reihen sich ihnen die recht häufigen, immer noch 

1 ) Sonnen bürg und Tschmarke, 1. e. S. 9f>. 

2 ) Zitiert nach Buxbaum, L*hrb. d. Hydrotherapie, 2. Aufl. 1903, S. 7. 

3 ) Archiv g6n£ral 1872. 
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stark übemormal empfindlichen Fälle an, bei denen durch geringfügige 
Kälte träumen, z. B. nach einfachem Haarschneiden während der kalten 
Jahreszeit, im exponierten Gebiet mit Regelmäßigkeit lokal begrenzte 
,,Neuralgien“ aufzutreten pflegen. Als Einzelbeispiel einer schweren 
und langbleibenden Nervenschädigung, deren Kälteätiologie nach 
Anamnese sowie Umfang und Art der Störung als ziemlich sicher gelten 
kann, sei auf den oben Seite 302 mitgeteilten Krankheitsbefund eigener 
Beobachtung verwiesen. Es ist sonach eine berechtigte Forderung, für 
die peripheren Nervenkrankheiten unbekannter Ursache die Möglich¬ 
keit der Erkältungsätiologie offen zu halten, soweit die Entstehungs¬ 
geschichte des Leidens auf solchen Zusammenhang hifizudeuten scheint. 

In diesem Sinne ließe 
sich ebenfalls das Ergeb¬ 
nis der Massenstatistik 
unseres Friedensheeres 
interpretieren, wie sie die 
Abb. 17 auf Grund von 
13833 Erkrankungen der 
peripheren Nerven zur 
Darstellung bringt. Hier 
wie im Einzelj ahresver- 
lauf (siehe Tabelle 5 des 
Anhangs Seite 374) ist 
die Anlehnung der Ner¬ 
venerkrankungskurve 
an diejenige des akuten 
Muskelrheumatismus in einer auffallenden Deutlichkeit vorhanden. 
Beide Krankheitsgruppen scheinen in ihren Jahresschwankungen von 
einer gemeinsamen Gesetzmäßigkeit beherrscht, als welche sehr wohl 
die — für den Muskelrheumatismus als mitwirkend nachgewiesene — 
Abhängigkeit von der aerogenen Abkühlung gelten könnte 1 ). Dabei ist 
für die Beurteilung speziell der Nervenerkrankungen von großer Be¬ 
deutung, daß diese Statistik ein durchaus besonderes Material umfaßt, 
die Auslese des Volks an gesunden jungen Männern bei militärisch ge¬ 
regelter Lebensweise und der damit verbundenen ständigen hohen 
Wetterexponierung, während toxische und innere Ursachen für Nerven¬ 
erkrankungen weitgehend fehlen. Die obige Deutung würde daher 
lediglich besagen, daß für diese Verhältnisse die Abhängigkeit der 
peripheren Nervenerkrankungen vom Wetter eine so erhebliche ist, 

l ) Auch für die zweite Nebenzacke der Kurven im Juli-August ist, zumal 
da sie auch bei den Katarrhen der Luftwege vorhanden ist, sehr wohl die Möglich¬ 
keit einer Erkältungswirkung gegeben, indem hier z. B. zur Abwehr der Hitze 
bewußt oder unbewußt namentlich auch nachts möglichste Kühlung gesucht wird. 
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daß sie im Gesamtbild der Jahreskurve erkennbar zum Ausdruck 
kommt. Wegen der zeitlichen Lage des Kurvengipfels, der sich bei 
diesen Nervenerkrankungen im Gegensatz zu den die Erkältung kompli¬ 
zierenden Infektionskrankheiten schon im Januar findet, ist dabei 
die Annahme nicht haltbar, daß die Infektion als Vermittlerin hier das 
Zusammengehen mit dem Anstieg der Frost- und Erkältungsschäden 
herbeiführt. 


Über Erkältungsstörungen des Blutes. 

Auf diesem Gebiet liegen zwei für das Gesamtproblem der Erkältung 
wichtige Befunde vor. Sie dürfen daher, auch wenn mir eigene Be¬ 
obachtungen fehlen, nicht unerwähnt bleiben. Zunächst ist es die un- 
gemein markante individuell-spezifische Kälteüberempfind- 
lichkeit des Blutes, wie sie im klinischen Bilde der paroxysmalen 
Kältehämoglobinämie resp. -urie zutage tritt. In geeigneten Fällen 
tritt die Erkältungswirkung mit fast mathematischer Sicherheit ein: 
ein kaltes Hand- oder Fußbad, ebenso auch ein aerogener, gar nicht ein¬ 
mal intensiver Kälteeinfluß hat regelmäßig, oft noch dazu in quanti¬ 
tativ proportionalem Maß den hämolytischen Anfall zur Folge 1 ). Zur 
Erklärung dieses Vorgangs liegen wichtige Aufschlüsse vor. Die abnorme 
Kälteempfindlichkeit des Blutes bleibt in Reagenzglasversuchen er¬ 
halten. Donath und Landsteiner konnten zeigen, daß für manche 
Fälle das Vorhandensein eines abnormen Hämolysins die Ursache gibt. 
Die Kälte, d. h. die aerogene oder sonstige Abkühlung des Blutes intra 
vitam hat dabei die Bedeutung, daß durch sie eine Amböceptorbindung 
an die Blutkörperchen zustande kommt, die ihrerseits erst die Einwir¬ 
kung des Hämolysins auf die Blutkörperchen ermöglicht. 

Einen zweiten wichtigen Erkältungsbefund am Blut verdanken 
wir den Untersuchungen von E. Aufrecht 2 ), der in Tierversuchen 
nachwies, daß Abkühlungen vom Maß der natürlichen Erkältungen 
bereits häufig Gerinnungen der Fibrinsubstanz zur Folge haben. 
Wenn ich auch diesem Autor nicht soweit folge, in diesem Befunde 
schlechthin das ,,Wesen der Erkältung“ zu sehen, so möchte ich doch 
gerade hier auch diese Veränderung als eine wichtige weitere Einzel¬ 
erscheinung im pathologischen Bilde der Erkältung betonen. Sie 
zeigt an einem der Hauptstoffe des Serums bis zur mikroskopischen 
Kenntlichkeit gesteigert, daß die durch die Erkältung bedingte kolloide 
Zustandsänderung bei nachheriger Wiedererwärmung irreversibel ver¬ 
harrt und so einen bleibenden und noch dazu weiterwirkenden Er¬ 
kältungsschaden darstellt. 

*) Vgl. z. B. Mohr und Stähelin, Handbuch d. inn. Med. 4, 322. 1912 
(P. Morawitz). 

Ä ) Deutsches Archiv f. klin. Med. 111, 602—617. 

Z. f. dfg. exp. Med. VII. 23 
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Über Erkältungsstörungen des Auges. 

Wie sich mir aus der Literatur ergeben hat, ist am Auge dank der 
bevorzugten Zugänglichkeit für Gewebsuntersuchungen intra vitam 
die Möglichkeit vorhanden, in Einzelfällen direkt die Kolloidänderung 
des Gewebes bei der Kältewirkung im Sinne der Gelose zu beobachten. 
Wegen der prinzipiellen Wichtigkeit solchen optischen Nachweises 
der Kältegelose sei ein gekürztes Zitat aus einer Mitteilung von 
G. Th. Freytag (Univ.-Augenklinik Leipzig) „Über einen Fall von 
vorübergehender Hornhauttrübung in der Kälte“ *) hier eingefügt. 

Am 22. XII. 1916 kam in die Augenstation der 38jähr. Gefreite M. mit den 
Klagen, daß er seit etwa Oktober 1916 in der Frühe bei Kälte auf dem rechten 
Auge schlechter sehen könne als auf dem linken. In der Wärme verschwände 
dies wieder. Dabei habe er keine Schmerzen, das Auge sei nur trübe und gerötet. 

Befund rechts: Der Bulbus äußerlich reizlos, die Cornea glatt und glän¬ 
zend. Die Cornea weist nasal oben und in der Mitte eine feine Macula auf. Die 
Sensibilität der Cornea herabgesetzt, und zwar mehr in der oberen Hälfte . . . 
Der Visus R = 5 / 8 . 

Nach Aufenthalt von 2 Stunden im Freien bei —3° C war recht« 
folgender Befund: Der Bulbus reizlos. Die Hornhaut war matt, leicht uneben, 
zeigte in ihrer Tiefe eine weißliche, (mit der Bergmannschen Lupe erkennbar) 
aus feinen Punkten zusammengesetzte streifenartige Trübung. Der Visus betrug 
5 /i 8 . Die Sensibilität war sehr herabgesetzt. Nach Verlauf von einigen Stunden 
war die Trübung vollständig verschwunden, die Hornhaut wieder glatt und 
glänzend. 

Bei Temperatur über 0° trat die Trübung nicht auf. öfteres Verweilen bei 
Temperatur unter 0° hatte das gleiche Ergebnis. Die Funktionen des Trigeminus 
(Lidhaut, Haut der Nase, Wange) rechterseits nicht herabgesetzt. 

Im Kriegslazarett wurde dasselbe festgestellt. 

Nur wenige Fälle ähnlicher Art werden in der Mitteilung heran - 
gezogen; solche Befunde sind anscheinend sehr selten. Die Erklärung 
ist eindeutig. Durch die optische Untersuchung ist hier an einem durch¬ 
sichtigen Organ, ähnlich wie es nach Axenfeld experimentell für die 
herausgenommene Linse bekannt ist, intra vitam die Abhängigkeit 
des Kolloidzustandes der Cornea resp. der sie durchsetzenden Flüssig¬ 
keiten im Sinne der Erkältungsgelose bewiesen. Recht bemerkenswert 
ist für diesen Fall der relativ geringe Kältegrad, der bereits zur Herbei¬ 
führung der Gelose ausreicht. Zugleich aber zeigt auch diese Störung 
durch die Seltenheit ihres Auftretens und durch die Geringgradigkeit 
der einwirkenden Temperatur, daß für das Zustandekommen einer 
Erkältungsgelose nicht so sehr das Maß der Kälteeinwirkung als viel¬ 
mehr die individuelle Kälteempfindlichkeit des Organs entscheidend ist. 

Über Erkältungsstörungen und Erkältungskrankheiten 

der Harnwege. 

Das Vorkommen von Albuminurie nach äußerer Kälteeinwirkung 
ist allgemein anerkannt. Ihr Auftreten ist als Folge der experimentell 

*) Klinische Monatsblätter f. Augenheilk. 59, 67. 1917. 



Original from 

UNIVERSITY OF MINNESOTA 



Beiträge zur Umgrenzung und Klärung einer Lehre von der Erkältung, 345 

sichergestellten Gleichsinnigkeit der reflektorischen Gefäßregulation 
von Niere und Haut verständlich: ein Kältereiz der Haut ruft korre¬ 
spondierend zur Anämie der Hautmuskelschichten auch eine Nieren¬ 
anämie hervor, welche bei genügender Dauer eine abnorme Durchlässig¬ 
keit für Eiweiß zur Folge hat. Individuelle Unterschiede treten bekannt¬ 
lich auch hier in breitester Ausdehnung zutage. 

Ungleich weniger geklärt ist indes die Frage der Ent¬ 
stehung von Nephritiden aus Erkältungsursache 1 ). Die 
Beobachtungen in der Division während jenes schweren Winters 
1919—17 ergeben die folgende Monatsverteilung im Auftreten der 
Nierenentzündungen: 
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Ein eindeutiges Ergebnis liegt nicht vor, da ein gipfelartiger Anstieg 
in den drei schwersten Monaten Dezember-Januar-Februar nicht vor¬ 
handen ist. Man könnte versucht sein, die im März und April sich zeigende 
Weitersteigerung der Nephritisfälle noch als nachwirkende Folge an¬ 
zusprechen. Bei dem dann sich ergebenden Zwischenraum von 1 bis 
3 Monaten käme aber eine direkt durch die Kältewirkung bedingte 
Erkrankungsart weniger mehr in Betracht als vielmehr solche Formen, 
bei denen durch sekundäre Infektionsvermittlung das stark verspätete 
Auftreten verständlich wäre. Auch die Statistik des Friedensheeres 
mit ihren 5536 Nephritiden ergibt, wie die Tabelle 6 des Anhangs und 
die Abb. 20, S. 374 erkennen läßt, kein den obigen Erkältungs¬ 
krankheiten vergleichbares Ansteigen der Erkrankungen; der Kurven¬ 
gipfel liegt im Oktober 2 ), im Januar und März ist nur in einzelnen 
Jahren ein geringes Emporsteigen der Kurve gegen die Nachbarmonate 
bemerkbar. Zusammenfassend möchte ich urteilen, daß bei Voll-Er¬ 
wachsenen 3 ) die direkte Erkältungswirkung, selbst wenn sie sehr in¬ 
tensiv ist wie im Winter 1916 — 17, nicht leicht Nephritiden herbeiführt. 
Die komplizierteren Beziehungen zwischen Erkältung und Nephritis, 
etwa indirekt durch Vermittlung einer Infektion oder derart, daß bei 
den jugendlichen Soldaten des Friedensheeres die Erkältung eine vorher 

*) Vgl. z. B. Verhandlungen der außerordentlichen Tagung des Deutschen 
Kongresses für innere Medizin in Warschau 1916: Hirsch, Nierenentzündungen 
im Felde, und anschließende Debatte. 

2 ) Vgl. hierzu die Bemerkung zur Tabelle 6 im Anhang S. 374. 

a ) Das Durchschnittsalter der während des Krieges von mir beobachteten 
Soldaten betrug 25—40 Jahre. Für andere Altersklassen, namentlich Kinder und 
Jugendliche, mögen vielleicht andere Verhältnisse gelten. 

23* 
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bestehende Nierenschwäche bis zur klinischen Nephritis steigert, scheinen 
häufiger vorzukommen. 

Völlig sicher wiederum ist eine Abhängigkeit der Harnblase 
von den Erkältungseinflüssen nachweisbar. Der Kälteeffekt 
eines nach Zahl und Stärke vermehrten Harndrangs ist wohl jedem be¬ 
kannt geworden, der während des Krieges im Biwak kühle Nächte auf 
feuchtem Boden schlafend zugebracht hat. In den meisten Fällen tritt 
bei nachheriger Erwärmung sehr bald der normale Zustand wieder ein. 
Namentlich der Winter 1916—17 aber hat gezeigt, daß bei extremer 
Kälte- resp. Nässeeinwirkung der Reizzustand der Blase nicht selten 
derart anhaltend und stark wird, daß er die Form der Enuresis nocturna 
und diuma annimmt. Hierher gehörige Fälle kamen bei den drei 
Infanterieregimenten! (s. o.) während der Monate Dezember, Januar 
und Februar 98 zur Beobachtung. Die Anamnese ist stets die gleiche; 
Erkältung, oft ein starkes einmaliges Nässe-Kältetrauma wird mit 
größter Bestimmtheit als Ursache bezeichnet. Die Abb. 3 der S. 282 
gibt die Tagesverteilung, für eine besondere Bestätigung des Zusammen¬ 
hangs dieser Störung mit dem Wetter ist allerdings die Zahl der täglichen 
Fälle zu gering. Eine wichtige Unterstützung und Ergänzung dieser 
eigenen Beobachtungen bot ein dienstliches Rundschreiben, welches 
mir im März 1917 bekannt wurde, folgenden Wortlauts: ,,Während der 
Wintermonate kam in das Lazarett X eine große Zahl voi} Blasenkranken 
in Zugang, im Dezember 72, im Januar 96 mit einer Erkrankung, die 
im Sommer nicht beobachtet wurde und die stets auf Erkältungen und 
Durchnässungen zurückgeführt wird. Diese Erkrankung verläuft nach 
dem Bilde der Reizblase (Neurosis vesicae), verrät aber ihren entzünd¬ 
lichen Charakter dadurch, daß der häufige Harndrang nicht allein bei 
Tage, auch bei Nacht besteht . Cystoskopisch stellt sich diese Krankheit 
dar als Cystitis trigoni mit starker Vermehrung und Füllung der Gefäße 
im Gebiet des Blasendreiecks, häufig mit diffusen Rötungen nach dem 
Schließmuskel hin. Die Behandlung bestand in örtlicher Wärmeanwen¬ 
dung, Aspirin und Narkoticis und hat in der Regel in 4—6 Wochen 
einen günstigen Erfolg. Trotzdem sind die Leute wegen der großen 
Rückfälligkeit des Leidens während der kalten Jahreszeit im Felde 
nicht mehr verwendbar.“ Der Autor dieser Beobachtungen ist mir 
nicht bekannt geworden. Fraglos handelt es sich um das gleiche Krank¬ 
heitsbild wie in den von mir beobachteten Fällen, nur anscheinend 
durchweg um schwerere Grade dieser Erkrankung. Eine Auslese solcher 
schweren Fälle ist es auch, die ich in Anhäufung in einigen Lazaretten 
der Heimat vorgefunden habe. Dabei kann die Behandlung äußerst 
langwierig sein, im allgemeinen aber erwies sich selbst dann, namentlich 
nach Entlassung zur Arbeit in der Heimat, die endgültige Prognose als 
günstig, wofern nicht bereits vor dem Kältetrauma des Kriegslebens 
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eine konstitutionelle Anlage gleicher Richtung vorhanden gewesen 
war. Eine Entstehung des Leidens durch ein direktes Vordringen der 
Kältewirkung bis zur Blase ist nicht annehmbar. Es kann sich nur um 
eine reflektorisch bedingte Tiefenwirkung der Kälte handeln. Besonders 
oft scheinen nach den Anamnesen die Füße als Eintrittsort des Kälte¬ 
traumas in Betracht zu kommen. Die Kälte Wirkung setzt neben den 
motorischen Reizerscheinungen der Harnentleerung im engumschriebenen 
Bezirk des Blasengrundes mehr oder weniger als Dauerzustand eine 
abnorme Hyperämie. Außerdem ist, da schon die kleinsten Hautkälte¬ 
reize, welche normal keine Einwirkung auf die Blase erkennen lassen, 
zu Rezidiven des Leidens führen, mit Wahrscheinlichkeit auch ein 
Dauerzustand der abnormen Reizbarkeit der zugehörigen autonomen 
Nervenbahnen anzunehmen. Am besten läßt sich diese Erkrankungs¬ 
form als Erkältungsneurose der Blase kennzeichnen. Für das 
Vorliegen einer Entzündung (vergleiche oben den Text des Runschrei- 
bens) ist im pathologisch-anatomischen Sinne kein Anhaltspunkt ge¬ 
geben. 


Über Erkältungsstörungen und Erkältungskrankheiten 
des Magen-Darmkanals. 

Auch die Organe des Intestinaltraktus sind einer reflektorischen 
Fembeeinflus8ung durch die Kälte zugängig. Als bekanntestes Beispiel 
sei nur an jene Fälle muskulärer Magen- oder Darmhypertrophie er¬ 
innert, bei denen mit der Sicherheit eines Experiments durch jede Ab¬ 
kühlung der Bauchhaut die Peristaltik bis zu sichtbaren „Steifungen“ 
gesteigert wird. Die Pathologie dieses Gebiets ist wenig sicher um¬ 
grenzt. Im Einzelbefund wird auch eine etwa durch Abkühlung 
entstandene krankhaft vermehrte Peristaltik mit ihren klinischen Folge¬ 
erscheinungen schwer von den anderweitigen Formen der Intestinal¬ 
störungen zu unterscheiden sein. Von Fall zu Fall bleibt die Diagnose 
unsicher, und so erklärt sich, daß die Frage des Vorkommens solcher 
Störungen bislang noch nicht eindeutig entschieden ist. Einen wich¬ 
tigen Beitrag zu dieser Frage hat mir der Winter 1916—17 geliefert. 
Es war überraschend zu beobachten, wie gerade in den drei schwersten 
Monaten dieses strengen Winters die Fälle sich häuften, in denen die 
Soldaten im direkten Anschluß an starke Kältetraumen (namentlich 
Stehen im Wasser bei durchnäßter Kleidung) mit den Symptomen einer 
gesteigerten schmerzhaften Peristaltik, erhöhter abdominaler Spannung 
und Tiefendruckschmerz des Leibes meist ohne, weniger oft mit ver¬ 
mehrter Stuhlentleerung zur Krankmeldung kamen. Oft auffallende 
Blässe des Gesichts und erhebliches subjektives Krankheitsgefühl. 
Temperatur fast stets normal, Puls öfter stark beschleunigt. Für den 


Digitized b' 


Google 


Original from 

UNIVERSITY OF MINNESOTA 



348 


H. Schade : 


Verlauf dieser Störungen war besonders im Gegensatz zur Größe der 
Anfangserscheinungen der schnelle Umschwung zur Besserung charak¬ 
teristisch: auch ohne Darmmedikament lediglich unter Wärme meist 
schon in 1—2 Tagen volle Heilung. In Analogie zu den verwandten Er¬ 
scheinungen an der Harnblase scheint es mir zweckmäßig, das hier um- 
rissene Krankheitsbild als Erkältungsneurose des Magens resp. 
Darm8 zu kennzeichnen. Dafür den Einzelfall die sichere Abgrenzung 
gegen andersartige Darmstörungen zur Zeit nicht möglich war, kann 
keine exakte Angabe der Häufigkeit gemacht werden. Gleichwohl 
aber steht für mich die Beobachtung einer ganz auffallenden Häufung 
von Fällen spastischer Obstipation zu den Zeiten jener schweren 
Winterkälte zweifellos fest. Um wenigstens soweit möglich einen 
Anhalt über die Beziehung dieser Darmstörungen zu den übrigen Er¬ 
kältungserscheinungen zu gewinnen, habe ich versucht zu prüfen, in¬ 
wieweit die Gesamtheit der während jener Winterperiode sich häufen¬ 
den Darmstörungen, bei denen der oben beschriebene Typ der kurz¬ 
dauernden erheblichen spastischen Störung der vorherrschende war, 
mit den Kurven der Erkältungskrankheiten sich in Übereinstimmung 
befindet. Die Abb. 4 der S. 282 zeigt die Einzeltagkurve der ins¬ 
gesamt 788 Fälle im' Vergleich zur zugehörigen Kurve der Erkältungs- 
katarrhe der gleichen Infanterietagesstatistik. An Stelle des meist üb¬ 
lichen epidemieartigen Anschwellens der Magen-Darmkatarrhe handelt es 
sich hier um eine sehr gestreckte Kurve, die häufig die Zacken der Kurve 
der Erkältungskatarrhe deutlich nachahmt. Bemerkenswert ist dabei 
auch der hohe Stand der Magen-Darmerkrankungen zur Zeit der nassen 
Kälte (durchschnittlich 10,4 Fälle pro Tag) gegenüber nur 5,3 Fällen 
pro Tag in der Zeit des trocknen Frostes (19. Januar bis 15. Februar). 
Im gleichen Sinne einer Erkältungsbeeinflussung des Magens und 
Darms spricht schließlich die militärisch-therapeutische Erfahrung mit 
der Einführung der warmhaltenden Leibbinde. Wo gute wollene Leib¬ 
binden zur Verteilung gelangten, traten die Erkältungsstörungen des 
Magens und Darms sehr bald merklich zurück. Schwere Erkrankungen 
des Magens oder Darms, etwa entzündliche Prozesse habe ich nie durch 
eipe Erkältung als direkte Ursache entstehen sehen. Die Erkältung an 
sich bringt nach meiner Erfahrung selbst im Fall extremer Einwirkung 
nur Störungen der Peristaltik, ferner wahrscheinlich 1 ) eine Veränderung 
der Blutverteilung im Bauchgebiet und vielleicht auch Veränderungen 
der sekretorischen Verhältnisse mit sich. Wenn ein entzündlicher 
Prozeß, etwa eine Perityphlitis sich anschloß, war stets die Krankheits¬ 
anlage nachweislich schon vorher gegeben, oder es handelte sich um 
eine Spätfolge, bei der die möglichen Wege einer komplizierenden 
Infektion klinisch nicht gut übersehbar sind. 

1 ) Vgl. die Erfahrungen über die Kältewirkung seitens der Hydrotherapie. 
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Erkältung88törungen der Leber sind, abgesehen von der weiter 
unten (S. 357) zu besprechenden Zuckerausschüttung, nicht bekannt. 

Über die Kältebeeinflussung der Milz geben die Beobachtungen 
der während des Krieges zu weiterem planmäßigen Ausbau gelangten 
Malariabehandlung einen wichtigen Aufschluß. Aus eigener Erfahrung 
kann ich bestätigen, daß es häufig gelingt, nach erzielter Plasmodien¬ 
freiheit des Blutes durch „Provokation 4 * vermittelst kalter Leibdusche 
die in der Milz noch haftenden Plasmodien zu mobilisieren, d. h. in die 
freie Blutbahn hinauszutreiben. Auch der so geführte Beweis der 
Kontraktion der Milzkapsel (oder sonstiger Blut Umlaufsänderungen in 
der Milz) verdient im Gesamtbild der Erkältungswirkungen seinen 
Platz, um so mehr da es bekannt ist, daß auch die unter natürlichen Be¬ 
dingungen eintretenden Erkältungen öfters eine gleiche Mobilisierung 
der Malariaplasmodien zur Folge haben. 


Allgemeines über Erkältung. 

Mit Absicht ist in dem vorstehenden Teil, welcher die lokalen Schädi¬ 
gungen durch Erkältung zum Gegenstand hat, die Störung jedes Einzel¬ 
organs in strenger Abtrennung von den andern behandelt. Nur so war 
es möglich, eine schärfere Umgrenzung der alten, vielumstrittenen Teil¬ 
probleme zu gewinnen. Zwei Arten der Erkältungseinflüsse heben sich 
dabei aufs deutlichste heraus: zunächst die direkt lokale Beeinflussung 
im Sinne der kolloiden Erkältungsgelosen und zu zweit die Fem- 
wirkung der Erkältungsstörung auf tiefgelegene Organe durch Vermitt¬ 
lung einer reflektorischen Beeinflussung der Zirkulation, der Motilität 
und vielleicht auch der Sekretion 1 ), wie es die Erkältungsneurosen 
mit ihren Folgezuständen an der Blase und dem Magen-Darmkanal, 
in geringerem Maße auch an der Niere, Leber und der Milz zeigen. In 
nicht ganz der gleichen Selbständigkeit, aber sicher ebenbürtig an 
praktischer Bedeutung schließt sich als dritte Sonderwirkung die Er¬ 
kältungsschädigung der immunisatorischen Kräfte des Or¬ 
ganismus an, welche im Abschnitt der respiratorischen Katarrhe ihre Be¬ 
gründung erfahren hat. Mit diesen drei Angriffsarten ist der Erkältung 
ein weites Feld pathologischer Wirksamkeit gegeben. Es verlohnt sich, 
von dem so gewonnenen Standpunkt aus die Seite 278 gegebene Dar¬ 
stellung der Gesamtkrankheitsbewegung in der Division während der 
Zeit vom Januar 1916 bis April 1917 nochmals zu betrachten. Schon 
dort wurde hervorgehoben, daß der winterliche Anstieg der Erkrankungen 
sich scharf von demjenigen einer Epidemie unterscheidet. „Während 
in der Periode der Darmkatarrhe der Magen-Darmkanal als einziges 
Organsystem den Anstieg ausmacht, liegt dem Anstieg der ,Erkältungs- 

x ) Sichergestellt für die Leber bezüglich der Zuckerausschüttung. 
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periode c sowohl im Winter 1915 — 16 als auch ganz besonders im Winter 
1916 — 17 eine Beteiligung der verschiedensten Organsysteme zugrunde.“ 
Die Abb. 18 möge diesen Unterschied an den jeweils charakteristischen 
Monaten zeigen. Solches Verhalten ist kennzeichnend für die Vielartig¬ 
keit der direkten und indirekten Wirkung der Erkältung und weist 
mit Nachdruck auf die Wichtigkeit dieses bislang nur verschwommen 
faßbaren und zu Unrecht vernachlässigten Krankheitsfaktors hin. Es 
ist aber streng zu betonen, daß keineswegs daran gedacht wird, die 
Gesamtheit der den Winteranstieg bedingenden Erkrankungen nun 
wieder, wie es früher in der Geschichte der Medizin geschah, schlechthin 
als Erkältungskrankheiten anzusprechen. Nur erwächst aus der Regel¬ 
mäßigkeit der allwinterlichen Wiederkehr dieser Art Ansteige die Auf¬ 
gabe, die Ursache dieses zeitlichen Ge¬ 
bundenseins an die Kälteperiode näher 
zu analysieren, mag die Erkältung nun 
direkt oder durch Vermittlung einer In¬ 
fektion die Krankheit verursachen, oder 
mag es sich um Verschlimmerungen 
bereits bestehender Krankheitsschäden 
handeln, oder sei es, daß die äußeren 
Lebensverhältnisse während des Winters 
durch die Besonderheit ihrer Einzelbe- 
dingungen unabhängig von dem Kälte¬ 
einfluß auf den Körper eine gesteigert 
krankmachende Einwirkung ausüben. Le¬ 
diglich in der erstgenannten Richtung 
bedeutet die vorliegende Arbeit einen 
Versuch. 

Noch eine andere Einschränkung der 
Ergebnisse ist erforderlich. Die vorste¬ 
henden Untersuchungen haben sich auf ein 
Material von Soldaten, d. h. auf junge oder 
mittelalte kräftige Männer, teils unsere 
Krieger im Felde, teils die Soldaten des Friedensheeres bezogen. Dabei 
darf namentlich für die kämpfende Truppe ein sehr weitgehendes Maß 
von Abhärtung angenommen werden. Andererseits sind aber auch die 
Erkältung bringenden Einwirkungen wenigstens im Winter 1916—17 
bei dem Schützengrabenleben der Truppe ganz exzessive gewesen. Aus 
diesem doppelten Grunde ist eine einfache Übertragung der Ergebnisse 
auf die Allgemeinheit, noch dazu für die Bedingungen des häuslichen 
Lebens im Frieden nicht angängig. Die Verhältnisse sind zu verschieden. 
In besonderem Maße scheint das Kindesalter spezifisch empfindlich 
zu sein. Hier ist zur Klärung vor allem ein Eindringen in die physiolo- 
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gische und pathologische Art der Thermoregulierung des Körpers er¬ 
forderlich. Nur so wird der praktisch so wichtigen Frage der Erkäl- 
tungserapfindlichkeit auch geringeren Kältenoxen gegenüber näher 
zu kommen sein. 

Zusammenfassung des Teil II. 

1. Die Untersuchung der Erfrierungen ergibt : 

a) Daß die Kälteschädigung in erster Linie auf einer direkt durch 
die Abkühlung bedingten Störung des Kolloidzustandes von Zelle und 
Gewebe beruht. 

b) Daß gegenüber der Kälte Wirkung eine doppelte Gefahrzone be¬ 
steht, erstens im Gebiet der primären Kälteanämie und zweitens zur 
Zeit des Aufhörens resp. Erschöpftseins der reaktiven Hyperämie. 

c) Daß die Kälteschädigung für die einzelnen Gewebsarten indi¬ 
viduell verschieden ein weitgehend elektives Verhalten zeigt. 

d) Daß die Übergänge zwischen Erfrierungs- und Erkältungsschäden 
fließende sind. 

2. Unter Erkältung ist die Gesamtheit aller Kältebeeinflussungen 
des Organismus zu verstehen, bei denen die Folgeerscheinungen unter¬ 
halb des Grenzwerts der durch manifeste Nekrose dokumentierten Er¬ 
frierung liegen, sich dabei aber oberhalb der ohne nachweisbare Störung 
ablaufenden einfachen Abkühlung befinden. Soweit sich dabei die 
Gesamtstörungen durch die Erkältung klinisch bis zu einem eigentlichen 
Krankheitsbild steigern, werden sie als Erkältungskrankheiten (Frigo- 
rosen) bezeichnet. 

3. Es lassen sich zwei Hauptarten der Erkältungsstörungen unter¬ 
scheiden : 

a) Die Erkältungsgelosen, d. h. lokal am Eintrittsort der Kälte 
gesetzte Kolloidschädigungen des Gewebes. 

b) Die Erkältungsneurosen, d. h. auf reflektorischem Wege in fern¬ 
gelegenen Organen auf tretende krankhafte Veränderungen. 

4. Die Kälte- resp. Erkältungsgelosen haben mit den Gewebsschädi¬ 
gungen durch die strahlenden Energien manche Eigentümlichkeit ge¬ 
meinsam, so das Vorhandensein einer elektiven Tiefenwirkung, einer 
Inkubationszeit, eines Zeitgesetzes der Latenz, einer Kumulation der 
Wirkungen und einer artgleichen Steigerung der klinischen Erschei¬ 
nungen. 

5. Lokale Schädigungen am Angriffsort der Erkältung (meist aus¬ 
geprägte Gelosep) sind nachweisbar: an der Haut, der respiratorischen 
Schleimhaut, in den Muskeln, Sehnen und Gelenkbandmassen (wahr¬ 
scheinlich auch an den peripheren Nerven), im Blut am Beispiel des 
Fibrins und am Auge in Einzelfällen an der Cornea. 
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6. Reflektorische Schädigungen durch Erkältung in femgelegenen 
Organen (Erkältungsneurosen mit ihren Folgen) sind nachweisbar an 
der Niere, der Harnblase, am Magen-Darmkanal, an der Leber und Milz. 

7. Eine eingehende Untersuchung haben besonders erfahren: 

a) Die Erkältungskatarrhe der Atemwege: es werden unterschieden 
Erkältung8katarrhe in praktisch aninfektiöser Verlaufsart, infektiöse 
Erkältungskatarrhe und reine Infektionskatarrhe. Dabei wird der 
Nachweis erbracht, daß die Erkältungskatarrhe beim Menschen von 
einer praktisch wichtigen Abnahme der immunisatorischen Kräfte ge¬ 
folgt sind, ein Ergebnis, welches über den Rahmen der respiratorischen 
Katarrhe hinaus für das Gesamtgebiet der Erkältungsfrage von Be¬ 
deutung ist. 

b) Der sogenannte akute Muskelrheumatismus: aus der Zahl der 
hierher gerechneten Erkrankungen wird eine große Gruppe von Fällen 
herausgehoben, welche als gemeinschaftliches, auch klinisches Kenn¬ 
zeichen eine durch die Erkältung lokal bedingte Kolloidstörung auf¬ 
weisen; sie werden als Myogelosen bezeichnet. 

8. Für die Pneumonie, die Pleuritis, den akuten Gelenkrheumatismus, 
die Nephritis und andere Entzündungen wird keine derart direkte Be¬ 
ziehung zur Erkältung wie bei den obengenannten Erkrankungsarten 
gefunden. 

III. Teil. 

Das Erkältungsproblem als Teilgebiet der Pathologie 
der Thermoregulierung. 

Die Thermokonstanz des Körpers stellt einen der großen, entwick¬ 
lungsgeschichtlich erworbenen Fortschritte des organischen Lebens 
dar. Beim Menschen ist dessen höchste Stufe erreicht, die Breite der 
noch vorkommenden physiologischen Schwankungen am kleinsten. Die 
Bedeutung dieser Einrichtung liegt klar zutage. Sie schafft den Warm¬ 
blütern, besonders dem Menschen die Freiheit der willkürlichen Be¬ 
tätigung, indem sie die dazu erforderlichen chemischen Umsetzungen 
aus der Abhängigkeit von der Außentemperatur heraushebt, während 
die poikilothermen Organismen einschließlich der säugenden Winter¬ 
schläfer mit jedem Absinken der Wärme nach physikochemischem 
Gesetz eine gradatim zunehmende Verlangsamung ihrer Chemismen 
erleiden. Gleichzeitig resultiert aus der maximalen Thermokonstanz 
des Menschen die Erhaltung der Gesamtkörpermasse in einem stets 
gleichen Kolloidzustand, welcher sowohl nach unten wie nach oben hin 
das thermische Optimum für die vitale Leistung bedeutet. Schon diese 
beiden Gründe machen verständlich, daß sich parallel mit dem Ent¬ 
wickelungsanstieg der Tierreihe bis zur Höchststufe des Menschen eine 
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stets zunehmende Vervollkommnung der thermoregulatoriächen Schutz¬ 
einrichtungen vorfindet. Umgekehrt aber läßt sich aus solcher Ent¬ 
wicklung folgern, daß auch dort, wo die strengste Konstanz zur Norm 
geworden ist, beim Menschen eine Durchbrechung derselben von er¬ 
heblicheren Störungen begleitet ist als bei jenen Organismen, die schon 
physiologisch auf eine geringere Beständigkeit ihrer Eigentemperatur 
eingestellt geblieben sind. Winterschlaf ende Säugetiere lassen sich bis 
auf 1°C abkühlen. Die nicht winterschlafenden Warmblüter sind be¬ 
trächtlich empfindlicher, sie können (z. B. Kaninchen) selbst bei künst¬ 
licher Atmung nur noch Abkühlung bis zu 9°C ertragen, während 
ohne künstliche Atmung die Grenze für zwölfstündige Abkühlung be¬ 
reits bei 25 °C gefunden wird 1 ). Beim Menschen tritt zumeist schon 
beim Sinken der Körpertemperatur auf etwa 30°C der Tod ein; als 
niedrigste Temperatur bei noch zur Genesung Kommenden wurde im 
Einzelfall rektal 24° C gemessen (Reineke 2 ). In kausalem Zusammen¬ 
hang findet sich sonach beim Menschen vereint: höchste Ausbildung 
der Thermokonstanz und größte Gewebsempfindlichkeit bei sinkender 
Körperwärme. Beobachtungen bei Erkältungsversuchen an Tieren 
lassen sich daher nur schlecht auf den Menschen übertragen. 

Die Kenntnis der thermoregulatorischen Vorgänge beim Menschen 
steht noch sehr in den Anfängen. Die Anatomie und Physiologie ver¬ 
mag, obwohl gerade in jüngster Zeit sich das Interesse wieder erneut 
diesen Fragen zugewandt zu haben scheint 3 ), vorerst kaum mehr als ein 
lückenhaftes und unsicher gefügtes Gerüst an Stelle eines festen Baues 
zu bieten. Die wichtigsten Einzelgruppen der Bahnen, auf denen die ner¬ 
vösen Impulse der Thermoregulation erfolgen, gibt das folgende Schema: 

I. Nervenendorgane der Thermoperzeption. 

II. Zentripetalleitende Nervenbahnen, mit zahlreicher Einschaltung 
peripherer und spinaler reflexvermittelnder Ganglienzellen. 

III. Dominierende Centra. 

IV. Zentrifugalleitende Nervenbahnen 

a) zu den Organen der Wärmeerzeugung (chemische Wärmeregulation): 

1. zur Leber, 

2. zu anderen Drüsenorganen, 

3. zu den Muskeln; 

b) zu den Organen der Wärmeabgabe (physikalische Wärmeregulation): 

1. zur Haut und deren Teilorganen, namentlich den Blutgefäßen, 

den Schweißdrüsen und den Hautmuskeln, 

*) Zitiert nach Landois-Rosemann, 1. c. S. 461. 

2 ) Deutsches Arch. f. klin. Med. 1€, 12. 1875. 

3 ) Vgl. z. B. Archiv f. exp. Pathol. u. Pharmakol. 10, 1—26 (Barbour), 
109—134 (Isenschmid und Krehl), 135—147 (H. Freund und E. Grafe), 
149—182 (Jacoby und C. Roemer) 1912. Desgl. 304—308 (H. Freund), 
295—303*(H. Freund) 1913. 
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2. zum Respirationsapparat 1 ). 

Fraglos ist die Zuleitung der Nervenimpulse zu den Erfolgsorganen 
der Wärmeregulierung aufs engste an das vegetative Nervensystem 
gebunden. Soweit die Erkältung als direkter Kälteeingriff in den Körper 
eine Störung der physiologischen Wärmeregulation darstellt, ist daher 
auch für deren Einzelsymptome eine mehr oder weniger innige Bezie¬ 
hung zum vegetativen Nervensystem zu erwarten. Auf einen ersten 
Zusammenhang dieser Art hat 0. Kohnstamm 1903 auf Grund rein 
anatomischer Untersuchungen bezüglich des reflektorisch durch Kälte¬ 
reize ausgelösten ,,Schnupfens“ hingewiesen, indem er annahm, daß 
die „morphologische Einheit, zu welcher der sensible Vaguskem und 
der sensible Trigeminuskem in der Medulla oblongata zusammenflössen“, 
der Ort sein dürfte, wo die Übertragung von Vaguserregungen auf das 
Trigeminusgebiet stattfände. „Hier müßte auch die Hauptmasse des 
sensiblen Vagotrigeminuskemes liegen, soweit dieser beim Erkältungs¬ 
reflex gereizt wird“ 2 ). In einer späteren Arbeit 8 ) wird vom gleichen 
Verfasser die entzündliche Sekretion der Nase beim katarrhalischen 
Schnupfen ihrem Verhalten nach direkt als Erregungsphase des kranial- 
autonomen Systems bezeichnet. Durch Sympathicuslähmung wird sie 
gesteigert, durch Atropin gehemmt. 

Die großen Fortschritte der letzten Jahre in der Kenntnis der vegeta¬ 
tiven Nervenfunktionen ermöglichen eine allgemeine Prüfung des Zu¬ 
sammenhangs der Kältewirkungen und der Erkältungsstörungen mit 
jenem Nervengebiet. 

Schon bei den peripheren Erkältungsgelosenist eine mannig¬ 
fache Beziehung zum vegatativen Nervensystem gegeben. Vor allem 
sind es die folgenden mit dem vegetativen Nervensystem eng ver¬ 
bundenen Körperanomalien, welche das Auftreten der Gelosen be¬ 
günstigen : 

1. Einfache Schwäche der regulatorischen Gefäßwirkung unter dem 
Bilde des verlangsamten Auftretens, des frühzeitigen Aufhörens oder 
der verringerten Stärke der reaktiven Hyperämie (= Anomalie des 
vegetativen Nervensystems). 

2. Kombinierte Störung der Gefäß- und Schweißregulation nament¬ 
lich in Form der anämischen, stets schweißfeuchten Haut (=Reiz- 
züstand des vegetativen Nervensystems, klinisch in dieser Kombination 
namentlich bekannt bei Reizung des Halssympathicus: Blässe der Ge¬ 
sichtshälfte mit Hyperhidrosis). 

*) Namentlich hier ist die Klärung der Einzelfragen noch sehr gering; gleich¬ 
wohl aber ist das Vorkommen reflektorischer Beeinflussungen, z. B. Vertiefung 
der Atemzüge bei peripherer Kälteanwendung, Auftreten von reflektorischem 
.Schnupfen“ bei Kälteapplikation an den Füßen usw. sicher. 

2 ) Deutsche med. Wochenschr., S. 279. 1903. O. Kohnstamm. 

3 ) Mohr-Stähelin, Handb. d. inneren Med. 5, 1024. 1912. 
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3. Komplexe Störungen nach Art der ,,vasomotorischen Ataxie“ 
(Sahli - Cohen, Herz) unter dem klinischen Bilde der vasomotorischen 
Neurosen 1 ) (Raynaudsche Krankheit usw.) mit ihrer oft geradezu 
extremen Kälteempfindlichkeit (= Anomalie des vegetativen Nerven¬ 
systems, vorwiegend des sympathischen Anteils: Verwandtschaft mit 
dem Bilde der Ergotoxin Vergiftung). 

4. Minderwertigkeit des Unterhautzellgewebes im Sinne des Status 
lymphaticus und dadurch bedingte Prädisposition zum Frostekzem und 
zu Pemiones — klinisch in wahrscheinlicher Verwandtschaft zur Vago- 
tonie (Eppinger und Heß). 

Ungleich schärfer aber noch als bei den Gelosen tritt die Beziehung 
zum vegetativen Nervensystem bei den reflektorischen Wirkungen 
der Kälte resp. der Erkältung zutage. Die folgende Tabelle zeigt 
die Einzelerscheinungen bei der äußeren Kälteeinwirkung in Zu¬ 
sammenstellung mit den Symptomen der Sympathicusreizung, wie 
solche der Adrenalin Wirkung eigen sind. 


Verglei ch der Kälte- und der Adrenali nwirkung. 


Organ 

i 

Sympathicusreizung 
= Adrenali nwirkung 2 ) 

i 

j Primäre Kältewirkung 9 ) 

i 

t 

Blutgefäße: 
a) peripher . . 

Kontraktion 

Kontraktion 

_ 

b) in Lunge . . 

Geringe direkte Erweite¬ 
rung, starke Füllung 
durch Hineindrängung 
des Blutes 

Starke Füllung 


c) in Herz . . 

Herz. 

Dilatation der Coronar- 
gefäße 

Beschleunigung der Kon¬ 
traktionen, Verstärkung 
der Systolen 

Verstärkung der Herz¬ 
kraft 

B?schleunigung der Kon¬ 
traktionen, Verstärkung 
der Systolen 

— ? 


*) In der Fronttruppe habe ich in auffallender Häufung Fälle vasokonstrik- 
torischer Neurose, meist in Form der einfachen lokalen Asphyxie der Finger ge¬ 
sehen. Zahlenangaben sind mir nicht möglich. Es sei nur erwähnt, daß sich ein¬ 
mal bei einem zufälligen Zusammensein unter 10 Soldaten 4 fanden, welche, be¬ 
stätigt durch spätere Kontrolle, das Leiden in typischer Form aufwiesen. Für 
dieses gehäufte Auftreten in der Fronttruppe kommen ätiologisch außer der un¬ 
gewöhnlich starken Kälteexponierung sicher auch vermehrte psychische Traumen 
und Nikotinmißbrauch in Frage. 

2 ) Die hier aufgezählten Einzelsymptome der Sympathicusreizung sind der 
Darstellung von A. Biedl, Innere Sekretion, H. Aufl., 449—521, 1913, entnommen. 

*) Die Einzelsymptome der ^ Kälte Wirkung entstammen namentlich den 
Winternitzschen Beobachtungen (vgl. Eulenburg und Samuel, Lehrb. d. 
allg. Ther. u. d. therapeut. Meth. Ä, 1898 (Hydrotherapie von W. Winternitz 
u. A. St ras 8 er) sowie M. Matth es, Lehrb. d. klin. Hydrotherapie, 2. Aufl. 1903. 
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Vergleich der Kälte- und der Ad renalin Wirkung (Fortsetzung). 


Organ 


Symp&thicusreisung 
= Adrenalinwirkung 


Lunge . 

Magen u. Darm 
Milz. 


Bei starker Blutdruckstei¬ 
gerung infolge Vagus¬ 
reizung oft teilweise 
I Umkehrung des Erfol¬ 
ges: Verlangsamung der 
Kontraktionen,Verstär- 
kung der Systolen 
Vergrößerung der Atem¬ 
exkursionen 2 ) 
Erschlaffung der Muskula¬ 
tur (außer Sphincteren) 
Kontraktionen 


Niere 


Nach primärer Volumen- 
Verminderung starke 
Vasodilatation 


Harnblase . . 


Geschlechts¬ 
organe . . . 


Detrusorerschlaffung, 
Sphinctercontraction 
(beim Menschen?) 

Kontraktion der Gefäße 


Erschlaffung der Tunica 
dartos (Lieben)? 

Uterus: differente Beein¬ 
flussung je nach virgi- 
nellem oder gravidem 
Zustand 


Primäre Kiltewirkung 


Fast regelmäßig (bei er- = 

haltenen N. vagi 1 ) bald 
teilweise Umkehrung 
des Erfolges in: Ver- , 
langsamung der Kon¬ 
traktionen, Verstärkung j 
der Systolen 

Vergrößerung der Atem- = 

exkursionen 

Erschlaffung der Musku- = 

latur [Winternitz 8 )] 

Kontraktionen 4 ) = 

Nach primärer Anämie = 

Hyperämie 

! 

Vermehrung und Steige- • umge- 
rung des Harndrangs ! kehrt? 


Herabsetzung der (vasodi- — 

latatorischen) Erektion 
des Penis durch Kon¬ 
traktion der Gefäße 
Kontraktion der Tunica ! umge- 
dartos j kehrt 

Ausreichende ■ Beobach- ? 

tungen liegen nicht vor i 


*) Rührig, zitiert nach Winternitz und Strasser (vgl. Anm. 2). S. 150. 

2 ) A. Biedl, 1. c. S. 479. 

Ä ) Im Gegensatz zu den eigenen Erfahrungen, die in manchen Fällen, anschei¬ 
nend namentlich in solchen mit hypertrophischer Muskulatur infolge Stenosen- 
bildung eine starke Anregung der peristaltischen Bewegungen durch Kälte lehren, 
ist mir zunächst diese Beobachtung der Kälteerschlaffung überraschend gewesen. 
Aber die Winternitzschen Angaben lauten ganz außerordentlich bestimmt 
(1. c. S. 167 und 168): „Den .... Beweis .... liefert das mit fast physikalischer 
Sicherheit zu erzielende günstige Resultat bei allen Diarrhöeformen . . . Ich kenne 
keinen therapeutischen Erfolg, der mit solcher Bestimmtheit einem Eingriff folgt 
wie in diesem Falle . . . Die Methode besteht... in einer kräftigen, ganz kurzen 
kalten Abreibung und einem unmittelbar darauf folgenden Sitzbad von 10—12° 
in der Dauer von 10—20 Minuten und nachheriger Applikation eines erregenden 
Leibumschlages. . . Dies Verfahren ist viel wirksamer als die Applikation von 
Eisblasen. “ 

4 ) Vgl. hierzu die Erfolge der kalten Güsse auf die Bauchhaut der Milzgegend 
als Verfahren der Provokation bei der Malaria. 
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Vergleich der Kälte- und der Adrenalinwirkung (Fortsetzung). 


Organ 


Sympathicusreizung 
= Adrenalinwirkung 


Primäre Kältewirkung 


Quergestreifte 

Muskulatur . Gesteigerte Nerveneri eg- 
| barkeit 

Geringere Ermüdbarkeit 
und gesteigerte Muskel¬ 
kraft 

Auge .Pupillenerweiterung 


Schleim- und 

Speicheldrüsen Erhöhte Sekretion 


Schweißdrüsen j Keine Sekretionssteige¬ 
rung 

Haarmuskeln . ! Auf richten der Haare 

Blut.I Vermehrung der roten 

I Blutkörperchen 
j Nach anfänglicher Lym- 
phocytose neutrophile 
Hyper leu kocytose 

Stoffwechsel . . Steigerung des Grundum¬ 
satzes*), Ansteigen des 
l respiratorischen Quo- 
i tienten 

| Glykogenausschüttung 
aus der Leber mit 
Hyperglykämie und 
Glykosurie 

Körper- I 

temperatur . | Temperaturerhöhung 

i unter gleichzeitigem 
Schüttelfrost, nament¬ 
lich infolge verminder¬ 
ter Wärmeabgabe 


Gesteigerte Nervenerreg¬ 
barkeit 

Geringere Ermüdbarkeit 
und gesteigerte Muskel¬ 
kraft 

Pupillen Verengerung nach 
Applikation von Eis auf 
die Nackenhaut, zu¬ 
rückgeführt auf Sympa- 
thicuslähmung 1 ) 

Erhöhte Sekretion der 
Bronchial- und Nasen¬ 
schleimhäute 

Keine Sekretionssteige¬ 
rung 

Aufrichten der Haare 

Vermehrung der roten 
Blutkörperchen 

Hyperleukocytose, an¬ 
scheinend namentlich 
neutrophiler, jedenfalls 
nicht eosinophiler Art 

Steigerung des Grundum¬ 
satzes, Ansteigen des 
respiratorischen Quo¬ 
tienten 

Starke Glykogenausschüt¬ 
tung aus der Leber mit 

Hyperglykämie 3 ), wahr¬ 
scheinlich (siehe unten) 
auch Glykosurie 

Schüttelfrost mit beglei¬ 
tendem Temperatur¬ 
anstieg 4 ), sowohl in¬ 
folge verminderter 
Wärmeabgabe als auch 
infolge vermehrter 
Wärmebildung , 




*) Vgl. Ruhemann, 1. c. S. 25. 

2 ) Vgl. W. Falta in Mohr-Stähelin, Handb. d. inn. Med. 4 , 494. 1912. 
8 ) Vgl. Embden, Lüthje und Liefmann, Beiträge z. ehern, Physiol. u. 
Pathol. X, 265. 

4 ) Vgl. als Beispiel die Temperaturmessungen von G. Sticker, Erkältungs¬ 
krankheiten und Kälteschäden (Enzyklopädie d. klin. Med. S. 61. 1916). 
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Die Fortschritte, welche in der Kenntnis des vegetativen Nerven¬ 
systems erzielt wurden, machen sich somit auch für die Probleme der 
Kälte Wirkung in bedeutsamer Weise geltend. Die Zusammenstellung 
der Effekte der Adrenalin- und der Kältewirkung zeigt aufs deutlichste, 
daß die reflektorische Körperbeeinflussung durch die. Kälte 
im großen und ganzen durchaus dem vielgestaltigen Bild 
einer Sympathicusreizung entspricht. Diese Übereinstimmung 
gibt den Beweis, daß auch die Bahnen, auf denen die reflektorischen 
Impulse der Kältewirkung physiologisch verlaufen, wenigstens zum 
hauptsächlichsten Anteil im sympathischen Nervensystem gelegen sind. 
Vielleicht liegt sogar nahe, als Ursache für die Übereinstimmung der 
Erscheinungen bei der Kälte- und der Adrenalinwirkung eine noch 
engere Beziehung der beiden Vorgänge zu vermuten. Wenn auch wohl 
kaum die oberflächlich und lokal begrenzten Abwehrvorgänge der 
physikalischen Wärmeregulierung als Adrenalinwirkungen in Frage 
kommen, so besteht doch für jene Fälle, wo die Kälte Wirkung bei 
tiefer gehender Beeinflussung die Gesamtheit der sympathisch er¬ 
regbaren Organe in Mitleidenschaft zieht, zunächst wenigstens theo¬ 
retisch die Möglichkeit, daß hier die Kältewirkung sich im strengen 
Sinne mehr oder weniger als eine eigentliche Adrenalinwirkung heraus¬ 
steilen könnte, insofern als der Kältereiz reflektorisch eine Aus¬ 
schüttung von Adrenalin aus dem Adrenalsystem zur Folge haben 
könnte. Auch dieser Sekretionsvorgang steht unter dem Einfluß des 
sympathischen Nervensystems 1 ). Analoga der hier vermuteten Er¬ 
scheinung liegen bereits vor. Cannon und Hoskins 2 ) fanden, daß 
sowohl Asphyxie wie Reizung sensibler Nerven zu Steigerung der 
Adrenalinsekretion führt. Auch durch psychische Erregung konnte 
bei der Katze (durch Anbellenlassen von Hunden) ein Anstieg der 
Adrenalinsekretion beobachtet und dadurch das Auftreten der sympa¬ 
thischen Reizerscheinungen (Erweiterung der Pupille, Blutdrucksteige¬ 
rung, Pulsbeschleunigung, Hemmung der Darmnerven, Auf richten der 
Haare) erklärt werden (Cannon und de la Paz 8 ). Eine Prüfung 
der Frage für die Verhältnisse der Kältewirkung ist weiteren Unter¬ 
suchungen Vorbehalten. 

Auch die leichte Umkehrbarkeit der Erscheinungen ist 
der Kälte Wirkung mit der Adrenalin Wirkung gemeinsam. Beispiele 
dieser Art bietet die Kältewirkung im Verhalten der Hautblutgefäße 
(primäre Kontraktion, bald übergehend in Dilatation resp. Lähmung) 
und gleicher Art an der Niere. Auch an der glatten Muskulatur des 


*) Näheres vgl. Biedl, 1. c. Teil II, S. 13. 

2 ) Zitiert nach Biedl, 1. c. »S. 13. 

3 ) Zitiert nach Biedl, 1. c. 8. 13. 
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Magens und Darms wird bei der Kältewirkung sowohl Abnahme als 
auch Zunahme der peristaltischen Bewegungen beobachtet 1 ). Bei 
solchem Wechsel der Erscheinungen spielt sicher wie beim Adrenalin 
so ebenfalls bei der Kälte die Dosierung der Einwirkung eine Rolle. 
Aber auch manche anderen Momente kommen in Betracht. Anatomisch 
ist eben in der antagonistischen Doppelversorgung der Organe mit 
vegetativen Nerven eine Grundlage der leichten Umkehrbarkeit der 
Wirkungen gegeben. Schon allgemeinhin pflegt auf eine reflektorische 
Reizung stärkerer Art leicht eine Abschwächung der Erregbarkeit zu 
folgen. Solche Abschwächung bedeutet aber hier zugleich ein Uber¬ 
wiegen des Nerventonus des antagonistischen Systems, so daß im 
klinischen Bilde die Phase der Reizung des einen, z. B. sympathischen 
Systems von einer Phase der Reizung des anderen, z. B. parasympathi- 
schen Systems abgelöst erscheint. Auch zu solchem Verhalten zeigt 
die Analyse der extremen Kälte Wirkungen, d. h. der Erkältungser¬ 
scheinungen sehr beachtenswerte Analogien. Teils entsprechen die 
Einzelsymptome der Erkältung dem Bilde der Sympathico- 
tonie, teils dem der Vagotonie. Es sind dies im Bilde der 
Sy mpathicotonie: 

1. Die Hyperthermie, wie solche als Nachwirkung schon nach 
einfachen kalten Bädern zur Beobachtung kommt, teils bedingt durch 
gesteigerte Wärmeproduktion [v. Liebermeister 2 )], teils auch durch 
verringerte Wärmeabgabe infolge Kontraktion der Hautgefäße (Jür- 
gensen 3 ). 

2. Die Hyperglykämie, resp. Glykosurie, wie sie wieder¬ 
holt 4 ), während des Krieges auch in mehreren Fällen vom Verfasser bei 
starken Kälteeinwirkungen noch einige Tage nachklingend an sonst 
völlig gesunden Individuen beobachtet wurde. 

Im Bilde der Vagotonie: 

1. Die gesteigerte Sekretion der Nase als „Schnupfen“, 
welche bereits von O. Kohnstamm 5 ) als „Erregungsphase des 
kranial-autonomen Systems“ (hemmbar durch Atropin) angesprochen 
wurde. 

2. Die spastische (hyperkinetische) Obstipation, wie sie 
im Winter 1916—17 (siehe oben) bei den Soldaten des Schützengrabens 
gehäuft zur Beobachtung kam. 

3. Die Erkältungsneurose der Harnblase, vgl. oben 
Seite 346. 


*) Vgl. Anm. 3, S. 356. 

*) Archiv f. Anatomie, Physiol. u. wissenschaftl. Med. 520, 589. 1860. 

*) Deutsches Archiv f. klin. Med. 3 , 165; 4 , 110, 323. 

4 ) Vgl. hierzu auch die Vagantenglykosurie (F. Hoppe-Seyler). 
fi )0. Kohnstamm in Mohr-Stähelin, Handb. d. inn. Med. 5, 1024. 1912. 
Z. f. d. g. exp. Med. V7I. 24 
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4. Die stark vermehrte Schweißbildung, wie sie als Begleit¬ 
symptom der meisten Erkältungskrankheiten vorhanden ist. 

Diese Ergebnisse, welche die innige Beziehung der Erkältungs¬ 
störungen zum vegetativen Nervensystem zeigen, sind geeignet, die 
Zusammenhänge der Erkältungserscheinungen mit andersartigen Stö¬ 
rungen unserm Verständnis näherzubringen. 

Zunächst sei ein Einzelfall mitgeteilt, bei dem sich in einer sehr be¬ 
merkenswerten Weise eine Reihe der hier besprochenen Erkältungs¬ 
störungen zu einem offenbar einheitlich aufzufassenden Leiden ver¬ 
einigt vorfindet: 

Frau Amtmann W., 62 Jahre. Die Anamnese ergibt, daß Pat. seit etwa 
dem 15. Lebensjahre bei jeder Kälteexponierung an sehr störender Muskelsteifig¬ 
keit der von der Kälte betroffenen Teile (Gesicht, Hände, Nacken, Arme und 
Beine) sowie sich meist daran anschließenden hartnäckigen Muskelschmerzen 
leidet. Daneben treten oft unvermittelt stärkeres Nasenlaufen und ein „Wundseins¬ 
gefühl“ im Halse auf, dies nur selten verbunden mit allgemeinem Krankheits¬ 
gefühl. Ferner spüre sie häufig im Leibe nach Abkühlungen, sich meist dann 
über Wochen hinziehend, starke schmerzhafte Bewegung der Därme und auch 
für andere laut hörbares Kollern, trotzdem habe sie hartnäckige Verstopfung. 
Besonders lästig sei die fast ständige Beteiligung der Blase, derart, daß sie w r egen 
des sehr häufigen Harndrangs nur schlecht ausgehen oder Gesellschaften besuchen 
könne und dann regelmäßig auch im Schlaf sehr gestört werde. Immer neige sie 
zu unangenehmem Kältegefühl, besonders die Beine seien auch im Sommer stets 
kalt. Gelegentlich träten im Gesicht, namentlich an den Backen und an der Stirn 
starke, entstellende Schwellungen auf. Die Beine seien ihr jetzt schon seit Jahren 
ständig mehr oder weniger geschwollen; beim längeren Stehen habe sie Schmerzen 
in der Ferse. Der Gesamtzustand sei sich im wesentlichen durch alle die Jahre 
gleich geblieben, nur die Stärke der Beschwerden habe im ganzen langsam zuge¬ 
nommen. Sie hätte die besten Zeiten, wenn sie unter sorgfältigster Vermeidung 
aller Abkühlung ganz zurückgezogen zu Hause lebe. Schon eine Ausfahrt im 
Sommer, bei der sie kühlere Luft überrasche, könne auf längere Zeit eino erhebliche 
Verschlimmerung herbeiführen. Sie ist bereits viel von Ärzten beraten worden, 
auch wiederholt in klinischer Beobachtung gewesen. Die Art ihres Leidens sei 
stets unklar geblieben. Letzthin habe sie eine langdauernde Jod- und Thyradenkur 
beendet, ohne erkennbare Wirkung. Besondere Erkrankungen sind nicht vorher¬ 
gegangen. Zwei Geburten normal verlaufen. Der Vater habe im späteren Alter 
an Gicht gelitten. 

Sanitätsrat Dr. Ren ne bäum, Halberstadt, dem ich die Untersuchungen 
dieses Falles verdanke, gibt auf Grund seiner viel jährigen eigenen Beobachtung 
als Hausarzt sowie der Korrespondenz mit den beratenden Ärzten in allem die 
Bestätigung und fügt ergänzend hinzu, daß die wiederholten eingehenden klini¬ 
schen Untersuchungen von interner und neurologischer Seite stets das Nicht¬ 
vorhandensein von Hysterie, Neurasthenie oder von organischen Erkrankungen 
des Herzens, der Niere und der Nerven ergeben haben. 

Befund: Große kräftige, normal entwickelte Frau. Haut sehr blaß und 
trocken, an den Wangen deutliche Cyanose in herdförmigen Gebieten capillarer 
Gefäßerweiterung. An den Beinen starke teigige, fast an Myxödem erinnernde 
Schwellung des Unterhautgewebes, auf längeren Druck Dellen bildend; ein Glei¬ 
ches in geringerer Ausbildung auch an den Händen, Stirn und Wangen. Keine 
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Demographie. Auf Kältereiz durch Chloräthylspray überall verlangsamte und 
herabgesetzte Gefäßreaktion, an den Beinen aber bei einfacher Besprayung über¬ 
haupt ausbleibend, erst nach durchgeführter Vereisung mit großer Verspätung 
eben kenntlich werdende Hyperämie. Keine Gänsehautbildung. Schweißbildung 
nach Angabe nur am Rumpfe, hier aber leicht und sehr reichlich auftretend. 
Zunge stark rissig zerklüftet, z. T. mit sich abstoßenden Epithelfetzen bedeckt. 
Lymphdrüsen in Inguinalbeugen erheblich, in Achselhöhlen und am Hals etwas 
vergrößert, nicht druckempfindlich. Muskulatur: Auffällige Starrheit der 
mimischen Muskulatur, besonders an der Stirn. Nackenwülste des Trapezius, 
beide Stemocleidomastoidei ganz ausnehmend starr sich anfühlend, auf Druck 
schmerzend; ähnlich auch' Gebiete im Pectoralis, Rectus abdominis sowie be¬ 
sonders wiederum beiderseits in den Wadenmuskeln. Mechanische Muskelerreg¬ 
barkeit leicht erhöht, Reflexerregbarkeit ziemlich gering. Große Ermüdbarkeit 
der Muskeln bei Arbeit. Nerven: Sensibilität auch für Temperatur normal, an 
den Beinen geringe Überempfindlichkeit der Haut gegen Schmerz. Mäßige Druck¬ 
empfindlichkeit einiger Nervenstämme an den Beinen. Übriger Nervenbefund 
völlig nomal. Herz organisch ohne Befund. Puls: 54, nach 10maligem Auf¬ 
richten bis 60 steigend, ziemlich klein, keine Arhythmie. Riva-Rocci niedrig, um 
110. Blut: Erythrocyten sowie Hb.-Gehalt normal. Mäßige mononucleäre Hyper- 
leukocytose. Nase: Schleimhaut des Naseneingangs z. T. epidermisiert, vorn 
am Septum beiderseits Gefäßektasien, links außerdem oberflächliches Ulcus. 
Erheblich vermehrte Sekretion, Sekret anscheinend fast wässerig. Hals und Lunge 
ohne Besonderheit. Magen und Darm: durch häufige Untersuchungen im Rönt¬ 
genbild festgestellte starke Vermehrung der Dünndarmperistaktik und schnelle 
Inhaltsbeförderung, im Dickdarm aber, namentlich im Colon descendens, oft fast 
völlige Inhaltstauung unter z. T. antiperistaltischer Bewegung. Niere: Harn ohne 
Eiweiß und Zucker; auch wiederholt« klinische Funktionsprüfungen haben keine 
Anomalie ergeben. Blase: geringe Kapazität, stark vermehrter Harndrang; früher 
von fachärztlicher Seite oystoskopisch hyperämischer Reizzustand „fast wie bei 
Masturbation“ festgestellt. Auch die wiederholten gynäkologischen Untersuchun¬ 
gen haben kein unterstützendes Moment für die Blasenstörimg ergeben. Tem¬ 
peratur nach ärztlicher Angabe stets auffallend niedrig gefunden, so daß 
„37,5° bei der Pat. schon Fieber bedeutet“. Außerdem: Ausgeprägte 
Akroatrophie von Haut, Unterhaut und Knochen der Endglieder der ersten 
und fünften Fußzehen beiderseits, in Andeutung auch der Digiti V der Hände. 
Ziemlich symptomlose knotige (vielleicht gichtige) Ablagerungen an einigen 
Fingergrundgelenken sowie Knochenauftreibung und knirschende Reibegeräusche 
an beiden Knien. 

Dieses Gesamtkrankheitsbild läßt sich nach unsem obigen Ausfüh¬ 
rungen ziemlich einheitlich als die Folge einer hochgradigen Überemp¬ 
findlichkeit gegen Kälte verstehen. Starke Schwäche bis Fehlen der 
reflektorischen Kältereaktion der Hautgefäße und der Hautmuskeln, 
Kältegelose des Unterhautbindegewebes mit sekundärer, teigiger, ödem¬ 
ähnlicher Schwellung, ebenfalls starke Neigung der oberflächlichen 
Muskeln zur Kältegelose mit den Hauptsymptomen Steifigkeit und 
Schmerz, Kälteschädigungen der Schleimhäute des Naseneingangs, 
mannigfache Zeichen des gestörten Gleichgewichts der sympathischen 
und parasympathischen Innervation, im ausgesprochenen Bilde der 
Vagotonie insbesondere: die Pulsverlangsamung, die Hypersekretion 
der Nase, die Hyperkinese des Dünndarms neben der dyskinetischen 

• 24* 
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Dickdarmstörung, die gesteigerte Schweißbildung am Rumpf und der 
stark vermehrte Harndrang. Die arthritischen Veränderungen (gich¬ 
tisch oder nicht) sowie die Akroatrophien fügen sich als sekundäre 
Störungen dem Gesamtbilde ein. — Eine Prüfung der innersekretorischen 
Funktionen namentlich bezüglich Adrenalin mußte aus äußeren Grün¬ 
den unterbleiben. Gleichwohl aber ist mir auch so das Vorkommen 
solcher Symptomenkomplexe, die sich ihrer Art nach als thermoregula- 
torische Minderwertigkeit charakterisieren, von solcher Wichtigkeit er¬ 
schienen, daß dies Krankheitsbild seinen Platz hier verdient, vor allem, 
deswegen, um nach der hier angegebenen, bislang wenig berücksichtigten 
Richtung zur weiteren Beobachtung und vertieften Forschung anzu¬ 
regen. Wenn auch derart ausgeprägte Fälle von asthenischer Fri- 
gorose, wie man das Krankheitsbild bezeichnen könnte, sehr selten 
sind, so möchte ich es doch für wahrscheinlich halten, daß thermoregu- 
latorische Minderwertigkeiten geringen Grades reichlich zu finden sein 
werden. Vor allem sei hier auf das von den neueren Gesichtspunkten 
aus noch nicht in Angriff genommene Beobachtungsmaterial der Balneo¬ 
therapie hingewiesen. 

Sehr bemerkenswert ist die enge Beziehung der Erkältungsdisposition 
zum Status lymphaticus und zur exsudativen Diathese. Bei der exsu¬ 
dativen Diathese im Sinne Czernys steht die abnorme Labilität der 
Haut- und Schleimhautepithelien im Vordergrund der Erscheinungen; 
es ist verständlich, daß bei solchen Individuen auch durch die Kälte 
ceteris paribus Schleimhautschädigungen erheblich leichter auftreten 
werden. Hinzukommt aber noch die häufige Vergesellschaftung dieser 
Diathese mit dem Status lymphaticus, der seinerseits mit einer geringen 
Funktionsbreite des chromaffinen Systems, d. h. mit einer Hypofunktion 
des Sympathicus einhergeht und daher nach Eppinger und Heß 
durch die Symptome eines relativ gesteigerten Vagustonus charakterisiert 
ist. Auch für die lymphatische Konstitution ist seit langem die Neigung 
zu Erkältungsstörungen eine bekannte Erfahrungstatsache. Ähnlich, 
wie in dem oben ausführlicher mitgeteilten Fall am Erwachsenen be¬ 
gegnen wir hier generell für das Kindesalter der gleichen Wechsel¬ 
beziehung zwischen Erkältungsneigung einerseits und der sympa¬ 
thischen Hypofunktion, beziehungsweise der Vagohypertonie ander¬ 
seits. Die Richtung, in der hier die Steigerung der Erkältungsdisposi¬ 
tion zu suchen ist, scheint daher einigermaßen vorgezeichnet. Im 
einzelnen aber harren noch viele Fragen ihrer experimentellen Durch-, 
prüfung. 

Sicherlich sind die klinischen Abartungen der thermischen Re¬ 
gulation recht mannigfach und voneinander weit unterschieden. 
Dieses Gebiet ist zur Zeit noch fast Neuland der medizinischen 
Forschung. Es erscheint mir nützlich, für die wichtigsten der klinisch 
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in Betracht kommenden Formen der thermischen Insuffizienz 
nach den folgenden Gesichtspunkten einheitliche Umgrenzungen zu 
gewinnen: 

I. Eurytherm — stenotherm: Diese Begriffe, dem Gebiet der 
Tier- und Pflanzenklimatologie entnommen, betreffen die Akkommo¬ 
dationsbreite der Thermoregulierung. Eurytherm sind Individuen, 
bei denen die thermische Akkommodation eine breite, stenotherm 
solche, bei denen sie schmal ist. Am schönsten tritt die Differenz solchen 
Anpassungsvermögens beim Einleben in ein fremdländisches Klima zu¬ 
tage. Aber auch bei einem und demselben Klima stellen die Schwan¬ 
kungen des Wetters Ansprüche an die thermische Anpassung, welche 
oft dadurch besonders groß werden, daß wegen der Schnelligkeit des 
Wetterumschlages das zeitliche Moment sehr in den Vordergrund tritt. 
Nicht nur nach Rasse oder Volksstamm, auch individuell ist die Akkom¬ 
modationsbreite sehr verschieden. Physiologisch verringert sich die¬ 
selbe mit dem Alter, namentlich gegenüber der Kälte. Gifte wie Alkohol 
wirken ebenfalls herabsetzend sowohl gegen Kälte als auch gegen Hitze. 
Pathologisch extrem stenotherm sind z. B. Kranke mit besonderer Organ- 
überempfindlichkeit gegen Kälte wie die Fälle von Thomsenscher 
Krankheit (Muskel!) oder von paroxysmeter Hämoglobinämie (Blut!). 
Im allgemeinen wird die Stenothermie einer erhöhten Disposition zu 
Erkältungen entsprechen. 

II. Pleotherm — penotherm: Diese Wortprägungen geben ein 
Maß der peripheren Hautwärme, sie stehen aber zur individuell 
vorhandenen kalorischen Umsatzhöhe in enger Beziehung. Unter 
den gewöhnlichen Verhältnissen des täglichen Lebens geschieht beim 
Menschen die Wärmeregulierung im wesentlichen auf physikalischem 
Wege durch die Haut [Rubner 1 )]. In solchem Sinne wird die Haut 
zum Spiegel der jeweils vorhandenen Wärmebilanz des Gesamtkörpers. 
Der gesunde kräftige Mensch hat durchweg eine gut durchblutete, bis 
zur Oberfläche warme Haut. Schon physiologisch treten aber deutliche 
Unterschiede zutage. Auch hier sind Jugend und Alter verschieden, 
indem abgesehen von den Besonderheiten des Kindes mit zunehmenden 
Jahren mehr und mehr eine Annäherung zur Penothermie vor sich geht. 
Der anämische aber oder gar myxödematöse Kranke besitzt ein schlecht 
durchblutetes, kalt sich anfühlendes Hautgewebe mit zumeist 2 ) ver¬ 
ringerter Wärmeabgabe, er ist penotherm, im kalorischen Sinne durch 
physikalische Regulation auf Sparbetrieb eingestellt. Extreme Formen 
der Pleothermie findet man dagegen z. B. namentlich bei den Zuständen 

1 ) M. Rubner, Die Gesetze des Energieverbrauchs bei der Ernährung 1902, 
S. 199. 

*) Durch Schweiß kann aber auch bei anämischer Haut die Wärmeabgabe 
stark gesteigert werden. 
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des Hyperthyreoidismus, sowie vorübergehend bei manchen Formen 
des Fiebers; entsprechend der gesteigerten Wärmebildung wird die Haut 
durch Hyperämie pleotherm, um so durch Schaffung eines stärkeren 
Temperaturgefälles gegenüber der Luft, zugleich aber auch als besserer 
Wärmeleiter [v. Bärensprung 1 )] und als Körper von drei- bis vierfach 
verstärktem Strahlungsvermögen [Eichhorst und Masje 2 )]den Orga¬ 
nismus vom Übermaß seiner Wärme zu befreien. Dabei ist die Beurtei¬ 
lung der Haut nach dem Wärmegeftihl beim Betasten oft irreleitend, 
da namentlich der Schweiß physikalisch die Verhältnisse sehr kompli¬ 
ziert gestalten kann. Penothermie wirkt begünstigend für die Erkäl- 
tungsgelosen, z. B. in Form der Pemiones. Aber umgekehrt kann auch 
eine zu starke Pleothermie, z. B. solche unter Einwirkung des Alkohols 
infolge frühzeitiger kalorischer Erschöpfung die Gefährdung durch 
Kälte steigern. 

III. Thermostabil — thermolabil: Unterschiede im Maß 
der inneren Wärmekonstanz sind klinisch mannigfach bekannt. 
Im allgemeinen scheint die Regel zu gelten: je gesunder und kräftiger 
der Körper, um so schwerer ist die Temperatur aus ihrer normalen 
Mittellage herauszubewegen. Dabei spielen bei extremen und langdauem- 
den Temperatureinwirkungen die jeweils vorhandenen Stoffreserven 
des Körpers eine wichtige Rolle, so namentlich die Wasserreserven bei 
starker Hitze 8 ) und die calorienbildenden Stoffreserven bei der Kälte. 
Bei temperaturlabilen Individuen bringen oft schon physiologische 
Vorgänge, wie z. B. die Menses subfebrile Temperaturen mit sich. Am 
bekanntesten ist die Thermolabilität der Tuberkulose. Zur neurogenen 
Entstehung solcher Schwankungen ist von Döblin 4 ) ein wichtiger Bei¬ 
trag geliefert: Ansteigen der Temperatur um 2 ° bei Hysterie mit Sympa- 
thicotonie nach Injektion von 1 / 2 mg Adrenalin sowie von der gleichen 
Dosis Atropin. Eine Begünstigung der Erkältungen durch die Thermo¬ 
labilität scheint mir in manchen Fällen, namentlich prämenstruell zur 
Beobachtung zu kommen. 

IV. Thermoerethisch — thermotorpide: Durch diese Begriffe 
läßt sich das Maß der thermischen Reflexerregbarkeit charak¬ 
terisieren. Eine nahe Beziehung zur vorstehenden Gruppe der Be¬ 
zeichnungen ist fraglos vorhanden, aber doch scheint mir klinisch diese 

*) Archiv f. Anat., Phys., Physiol. u. wissenschaftl. Med. 159, 1851; tlT, 1852. 

2 ) Virchows Archiv 117, 296. 

3 ) Bei Wasserverarmung des Körpers nach überstandenen Diarrhöen war, 
wie ich wiederholt während des Krieges an der marschierenden Truppe zur heißen 
«Jahreszeit beobachten konnte, die Widerstandskraft gegen die Hitze ganz außer¬ 
ordentlich verringert; schon nach ungewöhnlich kleiner Marschleistung traten 
dabei Hitzschläge in überraschender Zahl auf. Vgl. hierzu die Verhältnisse bei 
der Sommerdiarrhöe der kleinen Kinder. 

*) Berl. klin. Wochenschr. 49, 2081—2083. 1912. 
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Abtrennung geboten, da die überwiegende Mehrzahl der Störungen der 
Thermoreflexe zur Beobachtung kommt, ohne daß die Gesamtthermo- 
stabilität eine Beeinflussung zeigt. Dies gilt für das ganze Gebiet der 
peripheren vasomotorischen Neurosen, ähnlich auch für zahlreiche hier 
einschlägige Beobachtungen aus der Praxis der Hydrotherapeuten. Auf 
die Wichtigkeit der Mitberücksichtigung der lymphatischen Konstitu¬ 
tion wurde bereits oben verwiesen. Klinisch steht fest, daß die ther¬ 
mische Reflexerregbarkeit außerordentliche Differenzen aufweisen kann, 
nicht nur im peripheren Gewebe der Haut und der Nachbarorgane, son¬ 
dern ebenso auch, wie die individuell so verschiedene Resistenz gegen 
die reflektorischen Tiefenwirkungen der Erkältung beweist, im Gebiet 
der von der Peripherie zu den Innenorganen ziehenden Nervenbahnen. 
Die peripheren Erkältungsgelosen scheinen namentlich bei zu geringer 
Reflexerregbarkeit des thermischen Hautschutzapparates vorzukommen. 
Für die Reflexneurosen der Tiefenorgane sind die Verhältnisse noch 
wenig geklärt. 

V. Thermoäqual — thermoinäqual: Diese Begriffe beziehen 
sich auf die Verteilung der Wärme im Körper, sie sollen dabei das 
Maß der lokalen Wärmedifferenzierung charakterisieren; er¬ 
gänzend werden sie zumeist einer Ortsangabe bedürfen. Schon die 
Physiologie lehrt eine ,»Topographie der Wärme“. Die Klinik dieser 
Erscheinungen ist bislang sehr vernachlässigt. Die Praxis des Lebens 
nennt als Zeichen der Gesundheit: warme Füße, kalte Hände und Nase. 
Und fraglos steht fest, daß oft bei gestörtem Wohlbefinden z. B. inte¬ 
stinaler Art usw. ein umgekehrtes Verhalten: kalte Füße und heiße 
Hände zur Beobachtung kommt. Ebenso ist es eine sichere Erfahrung, 
daß nicht selten, namentlicfi wiederum bei der Tuberkulose rein lokale 
Temperaturanstiege Vorkommen, z. B. derart, daß nach psychischer 
Aufregung nur im Munde, nach einem Spaziergange nur im Rectum eine 
Erhöhung der Temperatur gefunden wird. Man weiß, daß physiologisch 
die Haut, unter welcher die Muskeln arbeiten, sich lokal erwärmt, daß 
überhaupt die Hautflächen über den Muskeln wärmer sind als solche 
über den Sehnen und Knochen. Umgekehrt kann schweißfeuchte 
Haut bis erheblich unter Lufttemperatur abkühlen 1 ). Wie häufig 
und wie hochgradig aber solche und ähnliche lokale Wärmedifferen¬ 
zierungen sich finden, ist noch wenig erforscht, so wichtig auch diese 
Kenntnis für die Klärung der individuell-lokalen Erkältungsdisposition 
sein dürfte. 

Die Zugänglichkeit dieses Gebiets für die Forschung hat sich sehr 
vermehrt. Die kolloidchemische Feststeilbarkeit der Kältegelose auf 
der einen, die Vertiefung der Kenntnis des vegetativen Nervensystems 

*) Vgl. oben 8. 335- 
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auf der andern Seite haben diese bislang abseits liegenden Fragen einer 
experimentellen Inangriffnahme erschlossen. Der Krieg als Massen¬ 
experimentator hat dabei den Problemen eine erste, zu weiterem Aus¬ 
bau befähigende klinische Grundlage gegeben. 


Zusammenfassung des Teil III. 

1. Das Erkältungsproblem ist als Teilgebiet einer allgemeinen 
Pathologie der Thermoregulierung zu durchforschen. 

2. Die reflektorische Wirkung des Kältereizes auf den menschlichen 
Körper entspricht weitgehend dem Bilde der Sympathicusreizung, wie 
sie von der Adrenalin Wirkung bekannt ist. 

3. Die Einzelsymptome der Erkältung, soweit sie reflektorisch ver¬ 
mittelte Folgezustände darstellen, gehören teils dem Bilde der Sym- 
pathicotonie, teils demjenigen des relativen Uberwiegens der parasym¬ 
pathischen Reizbarkeit (Vagotonie) an. Auch ist eine enge Beziehung 
zum Status lymphaticus und zur exsudativen Diathese vorhanden. 

4. Es wird ein Krankheitsbild mitgeteilt, welches sich als asthenische 
Frigorose kennzeichnen läßt. 

5. Die klinisch wichtigsten Formen der thermischen Insuffizienz 
werden wie folgt charakterisiert: 

a) Eurytherm — stenotherm: betrifft die thermische Akkommo¬ 
dationsbreite. 

b) Pleotherm — penotherm: betrifft das Maß der peripheren Haut- 
wärme, resp. der kalorischen Umsatzhöhe. 

c) Thermostabil — thermolabil: betrifft das Maß der inneren Wärme¬ 
konstanz. 

d) Thermoerethisch — thermotorpide: betrifft das Maß der ther¬ 
mischen Reflexerregbarkeit. 

e) Thermoäqual — thermoinäqual: betrifft das Maß der lokalen 
. Wärmed if fereil zierun g. 
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Anhang: Daten und Tabellen. 

Tabelle 1. 

Diese Tabelle, welche die Einzeldaten der Infanterietagesstatistik enthielt, 
ist seitens der militärischen Zensur von der Veröffentlichung zurückgehalten worden. 


Tabelle 2a. Wefcterdaten zur Infanterietagesstatistik. 


Wetterdaten der Feld Wetterwarte Nr. 25. 



Dezember 

Januar 


Februar 

1. 

-2 


762,9 

8 

V* 

768,2 

-9 

* 

760,4 

2. 

-1 


762,4 

10 

% 

764,5 

-14 

* 

761,4 

3. 

2 

■J» 

759,8 

7 

V* 

759,8 

-15 

% 

761,1 

4. 

3 

% 

758,5 

2 

S» 

764,4 

-17 

®* 

759,9 

5. 

3 

& 

759,4 

2 

* 

760,3 

-13 


765,3 

6. 

1 


768,3 

2 

J* 

764,5 

-9 

S 

766,7 

7. 

3 

* 

759,6 

8 

* 

738,1 

-11 

d* 

772,8 

8. 

4 


750,7 

1 

*«r 

738,9 

-12 


772,1 

9. 

1 


744,8 

2 

•* 

754,9 

-10 

cT 

768,4 

10. 

i 


739,1 

-2 


759,0 

-11 

® 

761,8 

11. 

2 

* 

733,4 

2 


751,3 

-7 


758,0 

12. 

2 


750,4 

1 

*• 

743,0 

-6 


766,3 

13. 

1 


744,6 

0 


747,4 

-8 

® 

767,4 

14. 

3 


743,3 

1 


750,6 

-4 

O-i 

769,6 

15. 

2 


752,8 

-2 


749,5 

-3 

<§> 

764,4 

16. 

1 


755,0 

-1 

751,1 

5 

J 

764,0 

17. 

0 

.f 

752,0 

0 

757,7 

5 

S 

764,6 

18. 

-3 


748,5 

-1 


764,8 

1 


767,1 

19. 

-1 

% 

749,5 

-4 


765,4 

2 


762,9 

20. 

2 


744,7 

-1 

•> 

767,0 

6 

®“ 

758,2 

21. 

5 


747,7 

-1 

® 

768,7 

4 

®^ 

764,1 

22. 

9 


742,5 

-12 


770,1 

2 

V 

769,3 

23. 

3 


760,0 

-11 


766,7 

1 


770,7 

24. 

8 


745,0 

-9 

cT 

762,9 

-2 

© 

771,2 

25. 

1 


759,0 

-12 

«r 

762,8 

2 

® 

768,3 

26. 

1 

"® 

762,8 

-7 


759,6 

3 


770,6 

27. 

-2 


769,9 

-8 

Oi 

756,8 

3 

® ä 

769,7 

28. 

9 


765,0 

-12 

® 

758,3 

(Fehlt) 

29. 

11 


759,3 

-10 

S 

756,4 




30. 

9 


765,5 

-7 

V 

756,0 




31. 

10 


765,8 

-10 

® 

. 761,7 
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Tabelle 2b. 

Wetterdaten (Fortsetzung). 


W T R T NT 
Werte der Formel T + ' + —. 

£ Zt Zi 



Dezember 

Januar 

Februar 


Dezember 

Januar 

Februar 

1 

44 + 5 

39 

43 

17 

60 

50+5 

37 + 5 

2 

414-5 

47 

51 

18 

68+5 

41 

58+5 

3 

36 

41 

52 

19 

62+5 

36 

54+5 

4 

42 

45 

37 

20 

54 

36 

28+5 

5 

42 

54 

66 

21 

59 

21 

32+5 

(5 

37 

45 

43 

22 

49 

48 

36+5 

7 

41 

36 

54 

23 

59 

46 

37+5 

8 

52 

56 

64 

24 

42 

43 

33+5 

9 

37 

58 

45 

25 

56 

56 

27+5 

10 

37 

44 + 5 

31 

26 

47 

40 

42+ o 

11 

48 

54 

40 

27 

66 

42 

25+5 

12 

35 

i 56 

26 

28 

40 

32 

— 

13 

37 

1 40 

28 

29 * 

35 

45 


14 

42 

47 

36 

30 

54 

40 


15 

36 

: 55 + 5 

23 | 

31 

35 

30 


16 

38 

52+5 

29 + 5 | 






m WT , RT , //r 
Bemerkungen zur rormcl: T~r H—--j- . 

*1 ^2 *3 

T bedeutet hierbei den Abstand der Lufttemperatur in Graden vom Indifferenz¬ 
punkt der Haut bei 20°. W bedeutet die Windstärke in Einheiten. R wird in 
den von der Wetterwarte als Regentagen bezeichneten Daten gleich 1 gesetzt. 
H gibt die Bodennässe an, sie ist als schwankend, von 0 bis Stärke 3 eingesetzt 
(Einzelzahlen siehe Abb. 6, S. 283). Bezüglich der H -Werte der Einzeltage 
sei bemerkt: Vom 1.—14. XII. Aufenthalt der Infanterie im feuchten, aber doch 
hochgelegenen Gelände; vom 14.—16. XII. Infanterie im Stellungswechsel auf 
trockenen Wegen; vom 17. XII. bis 18.1. Aufenthalt in dem äußerst nassen 
Niederungsgelände (siehe oben S. 280), wobei langsam, durch künstliche Anlagen usw., 
wenigstens etwas Besserung erreicht wird; vom 18.1. bis 15. II. Bodentrockenheit 
infolge Frost; vom 16.—28. II. vorübergehend wieder stärkste Bodennässe im 
vereisten und verschneiten Gelände infolge des Tau wettere. 

Die vorstehende Formel besagt allgemein, daß die Wetterbeanspruchung 
im Maß der abkühlenden Wirkung auf den menschlichen Körper sich zusammen¬ 
setzt 1. aus dem Maß der Lufttemperatur, 2. aus der Stärke des Windes, 3. aus 
dem Maß der Luftfeuchtigkeit, namentlich der Nässe als Regen und 4. aus dem 
Maß der Bodennässe. Dabei steht jeder der Werte W y R und H in einem propor¬ 
tionalen Abhängigkeitsverhältnis von der Temperatur, er wächst im eigenen Be¬ 
trag mit sinkender Luftwärme, daher der Ansatz W X T , R X T und H x T. 
Eine große Schwierigkeit liegt, selbst wenn von vornherein statt eines absoluten 
Gesamtwertes nur eine zur Abkühlungswirkung proportionale Gesamtzahl an¬ 
gestrebt wird, in der gegenseitigen richtigen Abschätzung dieser verschiedenen 
zum Luftwärmeeinfluß hinzukommenden Einzelfaktoren; jedes der Produkte 
W X T , R X T und ü X T bedarf der Einfügung einer Konstanten, damit daa 
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richtige Verhältnis dieser Einzelwerte zueinander und zu der Größe T erreicht 
wird. Ein rechnerisches Auffinden dieser Konstanten ist zur Zeit nicht möglich, 
da alle Grundlagen hierzu fehlen. Durch probeweises Einsetzen verschiedener 
Werte läßt sich indes mit einiger Sicherheit feststellen, daß die Konstanten sämt¬ 
lich Faktoren vom Werte unter 1 sein müssen. 

Beispiel: Es handle sich um eine Temperatur von 8° C mit der Windstärke 2; 
sodann ergibt sich als angenähertes proportionales Maß der abkühlenden Wirkung 
T + 2 x T — 12-|-24==36, ein Wert, der für die Wirkung auf den Körper 
einer Temperatur von —16° C bei Windstille entsprechen würde. Offenbar 
aber ist die abkühlende Wirkung solcher Wetterkälte größer als die von 8° C bei 
der Windstärke 2. Ein Ähnliches gilt für die beiden Faktoren R x T und H X T. 
Es muß sonach für alle diese drei Produkte die Konstante einen kleineren Wert 
als 1 haben, mithin ein Bruch sein; dem ist in der obigen Formel durch Einsetzung 
der K-Werte im Divisor Rechnung getragen. In einer ersten wenigstens groben 
Annäherung scheint mir der Bruch 1 / t den praktischen Verhältnissen zu ent¬ 
sprechen. Beispiel der Abschätzung solchen Bruch wertes (V 2 ): 

8°C bei Windstille = 12° Abweichung vom Indifferenzpunkt 20° C 

8° C „ Windstärke 1 — 12 + * ^ = 18, d. h. — 2° C bei Windstille 

8° C „ „ 2 — 12 -f- - 2 = 24, d. h. — —4° C bei Windstille 

8° C „ ,, 3 — 12 X - — 30, d. h. — — 10° C bei Windstille 


Beim Fehlen besserer Grundlagen ist dieser Wert V** d. h. in der Formel Ä' — 2 
versuchsweise ebenfalls für die beiden anderen Produkte in Ansatz gebracht. — 
Wenn auch sicherlich hiermit nicht entfernt eine befriedigende Lösung erreicht 
ist, so zeigt doch das Ergebnis der Gesamtberechnung, daß die so gewonnenen 
„Proportionalwerte 44 der abkühlenden Wetterwirkung trotz ihrer großen Mängel 
dem pathologischen Erfolg der Wetterkälte, d. h. dem Maß der jeweiligen Krank¬ 
heitsanstiege ungleich besser entsprechen als bei der bisher üblichen Berücksich¬ 
tigung der Lufttemperatur allein. Und lediglich in dem Ergebnis, daß mit dem 
Versuch einer zunehmenden Annäherung an eine richtigere Bewertung der Wetter¬ 
kälte die Unstimmigkeit zwischen dem Gang des Wetters und der Kurve der zu¬ 
gehörigen Krankheitsanstiege sich als abnehmend erweist, liegt vorerst die Berech¬ 
tigung solchen Vorgehens. 

Ergänzend ist anzufügen, daß für die Bodennässe H in der Gegend des Null¬ 
punkts beim Auftreten von Schmelzwasser eine wichtige Besonderheit hinzukommt, 
insofern als beim Vorhandensein des festen Schmelzkörpers Eis der Wärmeentzug 
durch Wasser erheblich größer ist als bei gleichtemperiertem Wasser allein (vgl. 
oben S. 296—297). Für solche Tage ist — in den beistehenden Formelwerten so¬ 
wie in der Kurve leicht kenntlich — eine Addition von 5 (entspricht einer ein¬ 
fachen Luftabkühlung um 5 ° C) vorgenommen. 
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Tabelle 3. 

Daten zur Friedensheeresstatistik 
(siehe Abb. 9 u. 10, S. 316 u. 317). 



| Olct. 

Nov. 

Dez. 

Jan. 

Febr. 

März 

April 

Mal 

Juni 

Juli 

Aug. 

Sept. 


Krankheiten der ersten Atmungswege (ausschl. Mandelentzündung) 



und Bronchialkatarrh (428 714 Fälle): 



1900/01 

4,4 

4,0 

3,4 

14,3 

13,9 

11,4 

6,1 

4,1 

3,4 

3,6 

2,9 

2,0 


1901/02 

4,0 

4,6 

3,7 

8,4 

10,4 

7,0 

7,3 

5,1 

4,5 

4,2 

3,2 

2,2 


1902/03 

4,2 

5,5 

8,5 

14,1 

10,0 

7,8 

4,8 

4,2 

3,2 

3,9 

2,9 

2,2 


1903/04 

4,6 

4,3 

4,1 

10,1 

8.7 

7,3 

5,5 

4,1 

4,7 

4,7 

3,7 

2,3 


1904/05 

5,6 

7,9 

7,3 

16,7 

10,1 

8,3 

4,4 

4,5 

2,8 

3,5 

3,4 

2,1 


1905/06 

6,1 

4,7 

4,1 

10,7 

11,5 

9,5 

4,3 

4,0 

3,3 

3,6 

3,6 

2,5 


1906/07 

4,5 

4,5 

5,6 

18,4 

12,3 

6,9 

6,0 

3,6 

3,6 

3,4. 

2,9 

2,3 

( o/ 

/oo 

1907/08 

4,6 

4,7 

3,3 

16,7 

12,2 

8,6 

4,3 

3,8 

2,4 

3,1 

2,7 

2,1 


1908/09 

4,5 

4,2 

3,0 

9,5 

10,8 

10,4 

5,6 

4,3 

3.2 

3,2 

2,6 

2,2 


1909/10 

3,8 

4,1 

2,9 

7,3 

8,0 

4,9 

6,1 

3,2 

2,9 

3,1 

2,8 

2,4 


1910/11 

4,5 

5,4 

5,5 

12,9 

9,5 

6,4 

3,1 

2,8 

2,1 

2,5 

2,6 

2,2 


1911/12 

4,5 

3,2 

2,5 

9,4 

9,6 

5,5 

3,8 

2,7 

2,8 

2,8 

2,6 

2,4 


Mittelwert: 

4,6 

4,9 

4,5 

12,4 

10,6 

7,8 

5,1 

3,9 

3,2 

3,5 

3,0 

2,4 





Mandelentzündung (271 852 Fälle): 



1900/01 

2,7 

4,2 

3,8 

7,1 

8,1 

6,8 

3,8 

3,1 

2,3 

2,2 

2,1 

1,4 


1901/02 

2,6 

4,4 

3,7 

5,4 

6,5 

5,0 

4,2 

3,1 

2,4 

2,2 

1,8 

u 


1902/03 

2,1 

4,0 

5,2 

6,6 

6,3 

5,3 

3,3 

2,9 

2,2 

2,4 

1,8 

1,2 


1903/04 

2,3 

3,5 

3,5 

5,5 

6,1 

5,1 

3,2 

2,7 

2,8 

2,7 

2,9 

2,3 


1904/05 

4,2 

6,9 

5,6 

7,7 

6,1 

5,4 

2,8 

3,0 

1,9 

1,8 

1,8 

1,2 


1905/06 

2,5 

3,6 

3,1 

5,3 

5,9 

5,5 

3,0 

2,8 

1,8 

1,7 

1,8 

1,2 


1906/07 

2,5 

4,3 

3,7 

7,0 

6,9 

4,5 

3,7 

2,7 

2,2 

2,0 

1,7 

1,1 

lo/ 

/oo 

1907/08 

2,2 

3,5 

3,0 

6,9 

6,6 

5,3 

3,0 

2,6 

1,4 

1,8 

1,8 

1,3 


1908/09 

2,7 

4,8 

4,0 

6,5 

7,6 

7,0 

3,2 

3,0 

2,4 

2,1 

1,8 

1,3 


1909/10 

2,1 

3,5 

3,0 

4,7 

5,5 

3,7 

4,1 

2,7 

2,0 

1,9 

1,8 

1,3 


1910/11 

2,3 

4,0 

3,8 

5,5 

5,4 

4,7 

2,5 

2,5 

1,8 

1,8 

2,3 

2,1 


1911/12_ 

3,5 

5,2 

3,7 

5,4 

5,7 

3,9 

2,3 

2,2 

1,7 

1,6 

1,7 

1,3 


Mittelwert: 

2,6 

4,3 

3,8 

6,1 

6,4 

5,2 

3,3 

2,8 

2,1 

2,0 

I 1,9 

1,4 






Grippe (66 825 Fälle): 





1900/01 

0,13 

0,36 

0,41 

2,3 

2,1 

1,6 

0,53 

0,29 

0,17 

0,22 

0,13 

0,09 


1901/02 

0,10 

0,23 

0,24 

0,44 

0,78 

0,63 

0,40 

0,33 

0,31 

0,26 

0,23 

0,16 


1902/03 

0,15 

0,52 

1,3 

5,6 

1,9 

0,76 

0,42 

0,30 

0,22 

0,24 

0,18 

0,12 


1903/04 

0,12 

0,35 

0,34 

0,69 

1,1 

0,90 

0,56 

0,40 

0,47 

0,48 

0,40 

0,22 


1904/05 

0,33 

U 

2,1 

5,3 

2,4 

1,2 

0,46 

0,44 

0,18 

0,26 

0,29 

0,13 


1905/06 

0,22 

0,36 

0,33 

0,73 

1,2 

0,95 

0,44 

0,44 

0,21 

0,31 

0,26 

0,13 


1906/07 

0,19 

0,47 

0,83 

6,0 

2,9 

1,3 

0,83 

0,40 

0,37 

0,31 

0,28 

0,20 

,0/ 

’ /oo 

1907/08 

0,28; 

0,40 

0,47 

3,5 

3,8 

2,5 

0,90 

0,46 

0,18 

0,31 

0,28 

0,22 


1908/09 

0,26 

0,54 

0,50 

u 

1,6 

2,2 

1,3 

0,86 

0,55 

0,47 

0,46 

0,28 


1909/10 

0,33 

0,65 

0,60 

1,7 

1,6 

1,1 

1,2 

0,61 

0,54 

0,51 

0,53 

0,39 


1910/11 

0,45 

1.2 

2,4 

5,0 

2,8 

1,5 

0,56 

0,48 

0,30 

0,35 

0,49 

0,34 


1911/12_ 

0,42 

0,68 

0,69 

2,1 

2,5 

1,5 

0,69 

0,59 

0,50 

0,45 

0,48 

0,45 


Mittelwert: 

0,25 

0,57 

© 

00 

Cn 

2,87 

2,06 

1,34 

0,68 

0,47 

o 

CO 

CO 

0,35 

0,33 

0,23 
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Tabelle 3 (Fortsetzung). 



Okt. 

| Nov. 

Dez. 

Jan. 

Febr. 

i M&r* 

| April 

i_. 

Mai 

Juni 

, Juli 

| Aug. , Sept 




Frostschäden (12 898 Fälle): 




1900/01 

10,02; 0,10! 0,12; 

0,59 

; 1,09 0,741 

0,22 

! 0,02 

1 — 1 

— 

—. 

- ! 

1901/02 

0,01 

0,1910,29 

0,11 

0,51 

0,46 

0,15 

0,09; 0,01 

— 

— 

— 

1902/03 

0,03 

0,23 

0,71 i 

0,25 

0,23 

0,23 

0,17 

0,02 

— 

— 

— 

— 

1903/04 

0,0110,09 

0,28 

0,33 

0,35 

0,62 

0,19 

0,01 

! _ . 

— 

— 

— 

1904/05 

0,01 

! 0,14 

o,ie! 

! 0,55 

0,33 

0,41 

0,20 

0,01 

— 

— 

— 

— 

1905/06 

0,05 

0,14 

0,171 

| 0,27 

0,40 

0,32 

0,14 

0,02 

— 1 

— 

— . 

— 

1906/07 

0,01 

0,06 

0,21! 

1 1,62 

,0,8310,60 

0,19 

0,03 

0,01 

0,01 

— 

0,01 

1907/08 

0,01 

0,18 

0,24 

| 0,56 

0,37 

0,52 

0,33 

0,02 

— 

— 

— 

1 0,01 

1908/09 

0,03 

0,41 

0,32 

0,33 

0,78 

0,72 j 

0,13 

0,03 

0,01 

i — 

— 

1 — 

1909/10 

0,01 

0,19 

0,22 

0,11 

0,19 

0,17! 

0,09 

0,01 

— 

1 

— 

— 

1910/11 

0,02 

0,17 

0,15 

0,20 

0,37 

0,27 

0,13 

0,01 

0,01 

0,01 

; - 

— 

1911/12_ 

— 

0,05 

0,15 

0,39 

0,51 

0,10 

0,06 

0,01 

— 

1 

— 

— 

Mittel wert: 

o 

© 

IC 

0,17 

0,261 

0,44) 

0,50 

0,43 

0,17 

0,02, 

— ; 


_ 1 

— 


Tabelle 4. 

Daten zur Friedensheeresstatistik 
(siehe Abb. 12 u. 13, S. 324 u. 325). 



| Okt 

j Nov. 

| Dez. 

I Jan. 

i Febr. 

März 

April 

' Hai 

|Juni 

Juli 

Aug. 

Sept. 




»Scharlach (4956 Fälle) 






1900/01 

0,04 

10,09 0,05 

0,11 

0,14 

0,14 

0,09 

0,061 

0,03 

0,02 

0,02 

0,01 


1901/02 

0,04 

0,08 

0,06 

0,09 

0,10 

0,11 

0,08 

0,07 

0,04 

0,01 ■ 

0,02 

0,01 


1902/03 

0,05 

0,05 

0,07 

0,08 

0,09; 

0,061 

0,07 

0,07 

0,04 

0,01 1 

0,02 

0,01 


1903/04 

0,03 

0,06 

0,03 

0,04 

0,04 

0,08 j 

0,06 

0,03 

0,04 

0,03 

0,03 

0,03 


1904/05 

0,06 

0,10 

0,07 

0,12 

0,08 

0,07 

0,05 

0,04 

0,04 

0,02 

0,02 

0,02 


1905/06 

0,03 

0,08 

0,06 

0,08 

0,07 

0,08 

0,08 

0,06 

0,03 

0,02 

0,01 

0,01 


1906/07 

0,05 

0,11 

0,09 

0,13 

0,17 

0,13 

10,10 

0,11 

0,04 

0,04 

0,02 

0,02 

1°/ 

/ 00 

1907/08 

0,04 

0,07 

0,05 

0,13 

0,12 

0,10 

0,07 

0,06 

0,02 

0,03 

0,03 

0,01 

1908/09 

0,08! 

0,11 

0,12 

0,17 

0,18 

0,20 i 

Io, 12 

0,11 

0,06 

0,04 

0,03 

0,02 


1909/10 

0,03 

0,05 

0,05 

0,08 

0,13 

0,09 i 0,09; 

0,06 

0,04 

0,02 

0.03 

0,02 


1910/11 

0,03 

0,06 

0,08 

0,08 

0,09 

0,08, 

0,08 

0,06 

0,02 

0,03 

0,02, 

1 0,04 


1911/12_ 

0,11 

0,09 

0,09 

0,11 

0,14 

0,10' 

0,08 

0,09 

0,04 

0,03 

0,02! 

0,01 


Mittelwert: 

0,05 

0,08 

0,07 1 

o 

© 

CD 

0,11 

0,10 

© 

o 

0,07 

,0,04 

© 

ö 

CO 

0,02 1 

(N 

O 

O* 






Masern (4236 Fälle): 





1900/01 

0,03 

0,05 

0,031 

0,08 

0,12 

0,20 

0,10 

0,10! 

0,08 

0,04 

0,02! 

0,01 


1901/02 

0,05 

0,09 

0,03 1 

0,14 

0,15 

0,11 

0,13 

0,12 

0,11 

0,04 

0,02 

0,04 


1902/03 

0,03 

0,05 

0,09 

0,14 

0,20 

0,19 

0,09 

0,06 

0,06 

0,03 

0,03 

0,02 


1903/04 

0,03 

0,03 

0,03 

0,10 

0,17 

0,06 

0,06 

0,08 

0,05 

0,03 

0,02 

0,01 


1904/05 

0,03 

0,02 

0,02 

0,08 

0,10 

0,09 

0,05 

0,07 

0,04 

0,02 

0,01 

0,01 


1905/06 

0,02 

0,02 

0,02 

0,09 

0,08 

0,05 

0,06 

0,07 

0,05 

0,02 

0,01 

0,02 


1906/07 

0,05 

0,04 

0,02 

0,08 

0,07 

0,05 

0,04 

0,04 

0,04 

0,03 

0,01 

0,03 

1°/ 

/oo 

1907/08 

0,03 

0,03 

0,01 

0,12 

0,12 

0,08 

0,05 

0,09 

0,02 

0,02 

0,02 

0,01 

1908/09 

0,03 

0,01 

0,03 

0,12 

0,15 

0,11 

0,08 

| 0,08 

0,07 

0,03 

0,03 

0,01 


1909/10 

0,02 

0,02 

0,01: 

0,06 

0,03 

0,03 

0,05 

0,03 

0,03 

0,02 

0,02 

0,02 


1910/11 

0,02 

0,02 

0,02’ 

0,06 

0,08 

0,03 

0,05 

0,04 

0,03 

0,03 

— 

0,011 


1911/12_ 

0,02 

0,01 

0,02 

0,10 

0,14 

0,12 

0,06 

0,05 

0,05 

0,02 

0,01 

0,02' 


Mittelwert: 

o 

© 

CO 

0,03 

0,031 

0,10 

0,13 

0,09 

0.07 

0,07 

0,05 

0,03 

0,02 

0,02' 
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Tabelle 4 (Fortsitzung). 

| Okt. Nov. | Dez. Jan. Febr. März | April Hai Juni Juli | Aug. Sept. 

Mumps (5603 Fälle): 

1900/01 0,01 0,03 0,07 fo, 07 0,26 0,18 0,09 0,05 0,04 0,01 0,02 0,02 \ 

1901/02 0,01 0,04 0,09 0,14 0,38 0,22 0,18 0,13 0,09 0,05 0,02 0,01 

1902/03 0,03 0,04 0,06 0,10 0,13 0,08 0,05 0,06 0,05 0,03 0,02 0,01 

1903/04 0,02!0,02■ 0,03 0,07 0,14 0,13 0,10 0,07 0,04 0,03 0,02 0,02 

1904/05 0,0110,05 0,02 0,13 0,24 0,23 0,12 0,10 0,05 0,06 0,03 0,02 

1905/06 0,03 0,03 0,03 0,15 0,16 0,20 0,05 0,07 0,04 0,01 0,02 0,02 

1906/07 0,01 0,02 0,03 0,10 0,20 0,14 0,11 0,09 0,07 0,04 0,05 0,03 # /oo 

1907/08 0,03 0,07 [ 0,04 0,11 0,19 0,17 0,08 0,08 0,04 0,03 0,02 0,02 

1908/09 0,03 0,03'0,05 0,19 0,21 0,15 0,07 0,06 0,03 0,01 0,02 0,01 

1909/10 0,01 0,06 j 0,03 0,11 0,18 0,10 0,09 0,09 0,04 0,02 [ 0,03 0,03 

1910/11 0,04 0,05 0,06 0,12 0,21 0,21 0,08 0,07 0,03 0,03 0,02 0,01 

1911/12 0,02 0,04; 0,03 0,07 0,1410,091 0,04 [ 0,07 [ 0,03 [ 0,0310,03 0,01 

Mittelwert:| 0.02'0,04 j 0,04 0,1110,20 0,16 0,09 ; 0,08 0,051 0,031 0,0310,02 

Diphtherie (4672 Fälle): 

1900/01 0,02 0,05 0,07 0,08 j 0,0810,06 0,05 0,06 0,03 0,03 0,02 0,04 

1901/02 0,02 0,03 0,03 0,04 i 0,05; 0,05 0,04 0,05 0,04 0,03 0,03 0,02 

1902/03 0,03 0,03 0,04 0,04 0,04 0,05 0,03 0,04 0,02 0,02 0,01 0,02 

1903/04 0,04 0,06! 0,06 0,07 0,04 0,04 0,03 0,02 0,06 0,04 0,05 0,03 

1904/05 0,05 0,05.0,05 0,09 0,06 0,09 0,05] 0,06 0,06 0,04 0,02 0,01 

1905/06 0,05 0,05'0,04 0,07 0,09 0,09 0,05 0,09 0,04 0,03 0,03 0,04 

1906/07 0,04 0,06 0,04 0,04 0,04 0,04 0,04 0,04 0,06 0,04 0,0310,03 1%*, 

1907/08 0,02 0,05 0,05 0,08 0,06 0,04 0,03 0,04 0,05 0,03 0,02 0,031 

1908/09 0,05 0,12 0,06 0,07 0,09 0,08 0,12 0,06 0,09 0,09 0,07 | 0,02 

1909/10 0,03 0,06 0,04 0,07 0,08 0,09 0,09 0,05 0,07 0,07 0,0410,03 

1910/11 0,07 0,08 0,05 j 0,10 0,13 0,10 0,09; 0,16 0,07 0,11 0,09|0,11 

1911/12 0,17 0,27 | 0,15 | 0,18 0,13 [0,14 0,10 0,14 | 0,07 | 0,06 [ 0,06 | 0,05 

Mittelwert :| 0,051 0,081 0,06,0,08 | 0,07 0,07 | 0,06 0,07 | 0,0510,05 0,04 | 0,04 

Dieser Tabelle entspricht (im Vergleich zu den ErkÄltungskatarrhen) die 
folgende Kurve der 12j&hrigen Durchschnittszahlen. 



Abb. 19. 12Jähripe Friedenaheereastatiatik. 
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Tabelle 4 (Fortsetzung). 

Okt. Nov. , Des. j Jan. Kebr. | März | April I Mai | Juni | Juli I Aug. Sept. 
Epidemische Genickstarre (364 Fälle) (einfache Erkrankunpsziffern): 


1900/01 

— 

2 

2 

1 

4 

5 

2 

1 

— 

— 

— 

.— 

1901/02 

— 

1 

— 

2 

— 

3 ; 

5 

3 

2 

i 

— 

— 

1902/03 

— 

— 

1 

2 

8 

17 1 

5 

1 

1 

— 

1 

— 

1903/04 

— 

— 

2 

4 

6 

13 

6 

3 

2 

i 

1 


1904/05 

— 

3 

_ 

— 

7 

3 

8 

6 

5 

4 

1 


1905/06 

1 

2 

3 

6 

20 

13 

3 

4 

— 


— 

i 

1906/07 

— 

1 

1 

4 

7 

12 

5 

9 

4 

3 

1 

i 

1907/08 

1 1 

1 2 

5 

7 

12 

6 

6 

4 

1 i 

2 

— 

i 

1908/09 



— 

2 

4 

5 

3 

7 1 

— | 

2 

1 

— 

1909/10 

1 

2 

— I 

4 

4 

— 

6 

2 | 

2 

i 1 

_ 

— 

1910/11 

— 

1 * 1 

2 


3 

5 

1 

3 i 

2 

1 

— 

— 

1911/12_ 

— 

1 

— 

i 

1 

2 

1 

1 

— 1 

— 

1 

— 

Mittelwert: 

3 1 

15 

16 

33 

76 | 

84 

51 j 

43 j 

19 

15 

1 i 

1 3 


Tabelle 5. 

Daten zur Friedensheeresstatistik 
(siche Abb. 15, 16 u. 17, S. 334, 340 u. 342). 


Okt. i Nov. I Dez. Jan. Febr. März | April | Mai 


Juni 1 Juli 


Aug. j Sept. j 


Akuter Muskelrheumatismus (72179 Fälle): 


1900/01 

0,98 

1,34 

0,99 

1,79 

1,85 

1,61 

1,09 0,96 

1,09 1,18 

1,05 0,74 

1901/02 

0,83 

1,15 

0,96 

1,51 

1,55 

1,22 

1,27 

0,88 

1,13 

1,18 

1,02 

0,73 

1902/03 

0,65 

1,04 

0,93 

1,38 

1,37 

1,31 

1,031 0,98 

0,90 

1,20 

1,06 

0,81 

1903/04 

0,81 

1,16 

0,83 

1,25 

1,38 

1,23 

0,93 

0,87 

0,99 

0,96 

1,02 

0,77 

1904/05 

0,82 

1,23 

1,00 

1,40 

1,29 

1,28 

0,99 

1,08 

0,77 

1,17 

1,07 

0,77 

1905/06 

0,80 

1,05 

0,83 

1,33 

1,36 

1,38 

0,72 

0,90 

0,76 

1,01 

1,10 

0,77 

1906/07 

0,73 

1,03 

0,84 

1,50 

1,34 

0,98 

1,00 

0,70 

0,89 

1,03 

0,92 

0,73 

1907/08 

0,80 

0,90 

0,80 

1,25 

1,23 

1 1,12 

0,82 

0,82 

0,60 

0,74 

0,84 

0,71 

1908/09 

0,61 

0,91 

0,76 

1,12 

1,12 

1 1,17 

0,79 

0,71 

0,75 

0,91 

0,84 

0,62 

1909/10 

0,64 

0,96 

0,65 

1,01 

0,94 

0,69 

0,76 

0,58 

0,77 

0,74 

0,77 

! 0,66 

1910/11 

0,57 

0,87 

0,73 

0,89 

0,81 

0,98 

0,51 

0,54 

0,45 

0,61 

0.63 

0,52 

1911/12_ 

0,52 

0,71 

0,50 

0,89 

0,83 

0,71! 

0,49 

0,46 

0,54 

0,51 ; 

0,70 

0,77 

Mittelwert: 

o 

CO 

1,03 

2 ! 

00 

© 

1,28 

1,26 

1,13; 

0,87; 

0,79 

0,80 

0,94 

0,92 

0,67' 


Akuter Gelenkrheumatismus (44 209 Fälle): 


1900/01 
1901/02 
1902/03 
1903/04 
1904/05 
1905/06 
1906/07 
1907/08 
1908/09 
1909/10 
1910/11 
1911/12_ 
Mittelwert 


0,41: 0,53 i 0,61 0,89 


0,401 0,55 
0,311 0,46 


0,67 i 0,80 
0,57 | 0,92 


0,41 0,47 0,52 0,70 


0,62 1 0,84 
0,36 0,48 


0,91 1 1,10 
0,46 0,67 
0,44'0,55| 0,78 
0,38! 0,48 >0,76 
0,53 j 0,54! 0,80 


0,35 
0,36 
0,37 
0,34 
0,37 
0,60 1 0,661 0,71 


0,37; 0,44 
0,47 i 0,49 


0,66 

0,75 

0,94 


0,97 

0,76 

0,89 

0,77 

1,10 

0,63 

0,79 

0,75 

0,86 

0,60 

0,65 

0,87 


1,10 0,99 
0,80! 0,82 
1,101 0,98 
0,85 0,73 
1,10 0,81 
0,67 1 0,60 
0,87 0,80 
0,91 0,66 
0,93 0,85 
0,56(0,71 
0,80 ] 0,70 
0,77 0,66 


0,84 
0,70 
0,86 
0,59 
0.72 
0,62| 
0,67 
0,68 ! 
0,701 
0,66 j 

0,63; 
0.58 


0,78 
0,61 
0,64 
0.56 
0,54 
0,47 
0,54 
0,50 
0,74 
0 59 
0,43 
0,54 


0,41 0,51 1 0,58 1 0,81 0,80 0,87 0,78 0,69 0,581 0,46 


0,59 
0,53 
0,60 
0,47 
0,51 
0,39 
0,42 
0,39 
0,48 
0 40 
0,36 
0,44 


0,41 j 
0,35 | 
0,36 
0,39 
0,29 
0,27 
0.29; 
j 0,25 | 
0,32 
! 0,261 
0,35 | 
0,30 


0,41 

0,36 

0,36 

0,44 

0,33 

0,25 

0,24 

0,29 

0,27 

0,31 

0,43 

0,30 


0,321 0,34 
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Tabelle 5 (Fortsetzung). 


Okt. 

| Nov. 

Dez. 

Jan. 

Febr. 

März 

April 

! Mai 

| Juni 

Juli 

Aug. 

Sept. 


Erkrankungen 

der peripheren Nerven (13 833 Fälle): 


1900/01 

0,17 

0,241 

0,13 

0,25 

0,22 

0,23 

0,16 

0,15 

0,20 

0,18 

0,19 

0,10 


1901/02 

0,19 

0,19 

0,13 

0,23 

0,23 

0,19 

0,20 

0,17 

0,14 

0,18 

0,17 

0,12 


1902/03 

0,13 

0,17 

0,15 

0,27 

0,19 

0,18 

0,17 

0,18 

0,17 

0,19 

0,16 

0,12 


1903/04 

0,15 

0,21 

0,15 

0,21 

0,22 

0,21 

0,21 

0,17 

0,19 

0,22 

0,17 

0,09 


1904/05 

0,22 

0,20 

0,18 

0,28 

0,21 

0,22 

0,15 

0,19 

0,18 

0,22 

0,20 

0,14 


1905/06 

0,21 

0,20 

0,17 

0,26 

0,23 

0,24 

0,18 

0,23 

0,17 

0,21 

0,17 

0,14 


1906/07 

0,19 

0,18 

0,14 

0,25 

0,24 

0,18 

0,21 

0,14 

0,21 

0,20 

0,17 

0,10 

}•/, 

1907/08 

0,20 

0,20 

0,13 

0,28 

0,26 

0,24 

0,13 

0,18 

0,15 

0,19 

0,18 

0,16 


1908/09 

0,18 

0,19 

0,17 

0,20 

0,26 

0,22 

0,14 

0,19 

0,17 

0,22 

0,22 

0,18 


1909/10 

0,19 

0,22 

0,14 

0,20 

0,23 

0,18 

0,21 

0,17 

0,21 

0,21 

0,18 

0,15 


1910/11 

0,17 

0,18 

0,17 

0,27 

0,18 

0,17 

0,15 

0,19 

0,14 

0,17 

0,16 

0,15 


1911/12_ 

0,20 

0,20 

0,11 

0,23 

0,23 

0,16 

0,13 

0,15 

0,19 

0,14 

0,19 

0,14 


Mittelwert: 

0,18 

(0 20 

0,15 

0,24 

0,22 

0,20 

0,17 

0,18 

0,18 

0,19 

0,18 

0,13 



Tabelle 6. 

Datrr» zur Friedensheeresstatistik 


(siehe S. 345). 


Nierenkr&nkheiten (5536 Fälle): 



Okt 

Nov. 

Dez. 

Jan. 

Febr. 

März 

April 

Mai 

Juni 

Juli 

Aug. 

Sept' 

1900/01 

0,10 

0,07 

0,06 

0,07 

w 

0,07 

0,07 

0,06 

0,04 

0,04 

0,03 

0,031 


1901/02 

0,06 

0,08 

0,07 

0,07 

0,04 

0,06 

0,09 

0,08 

0,08 

0,08 

0,07 

0,03 


1902/03 

0,12 

0,07 

0,07 

0,08 

0,08 

0,09 

0,07 

0,09 

0,06 

0,05 

0,06 

0,06 


1903/04 

0,11 

0,08 

0,06 

0,07 

0,06 

0,06 

0,06 

0,05 

0,06 

0,07 

0,06 

0,03 


1904/05 

0,14 

0,08 

0,07 

0,11 

0,09 

0,08 

0,06 

0,09 

0,07 

0,07 

0,09 

0,04 


1905/06 

0,10 

0,06 

0,05 

0,05 

0,07 

0,10 

0,07 

0,08 

0,05 

0,05 

0,06 

0,03 


1906/07 

0,13 

0,11 

0,06 

0,11 

0,07 

0,08 

0,07 

0,07 

0,08 

0,05 

0,06 

0,04 

•%0 

1907/08 

0,13 

0,08 

0,06 

0,09 

0,09 

0,09 

0,08 

0,08 

0,07 

0,07 

0,05 

0,06 


1908/09 

0,14 

0,09 

0,08 

0,10 

0,11 

0,11 

0,08 

0,08 

0,10 

0,08 

0,08 

0,06 


1909/10 

0,13 

0,10 

0,09 

0,08 

0,08 

0,09 

0,10 

0,09 

0,08 

0,08 

0,08 

0,06 


1910/11 

0,15 

0,10 

0,06 

0,14 

0,08 

0,11 

0,09 

0,08 

0,09 

0,08 

0,10! 

0,06 


1911/12_ 

0,17 

0,11 

0,08 

0,10 

0,10 

0,12 

0,08 

0,09 

0,10 

0,09 

0,08 

0,08 


Mittelwert: 

0,12 

0,09 

o 

© 

-4 

0,09 

0,08 

00 

o 

© 

© 

© 

© 

00 

© 

© 

© 

© 

r- 

© 

© 

r» 

© 

©~ 

0,05 



Aus diesen 12 jährigen Durchschnittszahlen 
(letzte Zeile) ergibt sich die nebenstehende durch¬ 
schnittliche Jahres kurve. 

♦) Bemerkung. Zu der hohen Zahl der 
Krankheitsfälle im Oktober sei bemerkt, daß es 
keineswegs notwendig ist, für diesen Monat etwa 
aus klimatischen Gründen eine Höchstzahl von 
Erkrankungen an Nierenleiden anzunehmen. 
Meines Erachtens dürfte es sich in diesem ersten 
Monat der Mannschaftseinstellung bei der Eigen¬ 
art der Nephritiden vielmehr wahrscheinlich vor¬ 
wiegend um solche Fälle handeln, die bereits 
vor der Einstellung latent bestanden haben und gleich im Beginn der erhöhten 
Anforderungen des militärischen Dienstes manifest wurden. 



Abb.20. 12jfthr. FriedensheeresstatUtik. 
Nierenerkrankungen (5688 Fälle). 
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